4 


DEUTSCHE 

ZEITSCHRIFT  FÜR  CHIRURGIE. 


SONDER  ABDRUCK. 


VII. 


Ueber  das  Carcinom. 

Vou 

Dr.  med.  C.  Karg, 

Kgl.  Sachs.  Stabsarzt,  Privatdocent  und  Assistent  an  der  Chirurg.  Klinik  zu  Leipzig. 

(Hierzu  Tafel  I-X.) 

Im  Jahre  1S65  hat  Thier  sch  seine  berühmte  Arbeit  über  den 
Epithelkrebs  der  Haut,  das  Ergebniss  jahrelanger  histologischer  Unter- 
suchungen, veröffentlicht.  Seit  dieser  Zeit  sind  mehr  als  25  Jahre 
vergangen  mit  ihrem  hastigen  Vorwärtsdrängen  auf  allen  Gebieten  des 
menschlichen  Wissens  — seine  Lehren  aber  sind  unverändert  dieselben 
geblieben.  Die  scharte  Trennung,  die  von  den  frühesten  Stufen  der 
Entwicklung  des  Embryo  zwischen  dem  Epithel  auf  der  einen  und 
dem  Bindegewehe  auf  der  anderen  Seite  physiologisch  besteht,  über- 
trug er  mit  grosser  Klarheit  auf  das  Gebiet  der  Pathologie.  Er 
brachte  damit  Ordnung  in  das  Gewirr  der  einander  widerstreitenden 
Ansichten  über  den  Krebs  und  wies  dem  Epithelkrebs  die  ihm  zu- 
kommende Rolle  in  anatomischer  und  klinischer  Beziehung  zu,  die 
ihm  bis  heute  nicht  wieder  mit  Erfolg  bestritten  werden  konnte  und 
wohl  auch  nie  bestritten  werden  wird.  In  pathologisch- anatomischer 
Beziehung  sind  die  Untersuchungen  über  den  Krebs  durch  die  Ar- 
beiten Thierse h ’s  zweifellos  zu  einem  gewissen  Abschluss  gebracht 
worden.  Alle  die  neueren  Ansichten,  wie  sie  z.  B.  Klebs  in  seinem 
Handbuche  entwickelt,  der  neben  dem  Epithel  auch  dem  Bindegewebe 
eine  wichtige  Rolle  bei  der  Bildung  des  Krebsgewebes  zuerkennt, 
all  die  Resultate  exacter  moderner  Forschung,  wie  die  so  wichtige 
Lehre  von  der  indirecten  Kern-  und  Zelltheilung,  — sie  haben  zwar  in 
manchen  Beziehungen  neues  Licht  über  die  Lehre  vom  Krebs  ver- 
breitet und  uns  einen  tieferen  Einblick  in  das  Wesen  der  Krankheit 
und  die  Einzelheiten  des  pathologisch-anatomischen  Befundes  gebracht, 
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an  den  Fundamenten  aber,  wie  sie  von  Tbiersch  festgestellt  worden 
sind,  vermochten  sie  nicht  zu  rütteln  und  werden  sie  nicht  rütteln. 
Sie  dienten  nur  dazu,  die  T hi  ersch 'sehen  Lehren  immer  weiter 
und  weiter  auszubauen.  Diese  Lehren  bilden  für  uns  die  Grund- 
lagen, auf  denen  fussend  wir  in  der  Erkenntniss  des  Carcinoms  weiter 
zu  kommen  versuchen  müssen. 

Ein  weiterer  fundamentaler  Fortschritt  in  der  Lehre  von  der 
Krebskrankheit  wird  zu  erwarten  sein,  wenn  es  uns  glückt,  das  Dunkel, 
welches  die  Aetiologie  dieser  Krankheit  auch  heute  noch  umhüllt, 
zu  lichten. 

Zwischen  der  Arbeit  von  Tbiersch  und  heute  liegen  die  grossen 
Fortschritte,  welche  die  Medicin  auf  dem  Gebiete  der  Infections- 
krankheiten,  anknüpfend  an  die  Arbeiten  Kock ’s  und  Pasteur’s, 
gemacht  hat.  Der  pathologisch -anatomischen  und  histologischen 
Seite  der  Forschung  hat  sich  als  eine  nicht  minder  wichtige  und 
reizvolle  Aufgabe  die  Forschung  nach  der  Aetiologie  der  Krankheits- 
bilder ebenbürtig  an  die  Seite  gestellt.  So  bedeutend  aber  auch  die 
Resultate  dieser  Forschung  auf  dem  Gebiete  der  Infectionskrankkeiten 
geworden  sind  — für  den  Krebs  haben  die  Methoden,  die  dort  so 
Glänzendes  geleistet  haben,  vollständig  versagt.  Wir  sind  in  der 
Erkenntniss  der  Aetiologie  der  Krebskrankheit  trotz  aller  Mühen  der 
hervorragendsten  Forscher  — ich  nenne  nur  der  Besten  einen,  Cohn- 
heim — nicht  weiter  gekommen,  als  seiner  Zeit  Thier  sch. 

Ich  halte  es  für  eine  Ehrenpflicht  und  für  eine  Pflicht  der  Dank- 
barkeit gegen  unseren  verehrten  Lehrer  und  Meister,  dass  es  heute 
einer  von  uns  Jüngeren  versucht,  das  zusammenzustellen,  was  in 
der  Carcinomfrage  seit  Thier  sch  geleistet  worden  ist.  Es  ist  der 
bleibenden  Ausbeute  nicht  viel.  Wenn  ich  mich  dieser  Aufgabe 
unterziehe,  so  geschieht  es  nicht,  weil  ich  mich  etwa  besonders  be- 
rufen dazu  fühlte,  sondern  weil  ich  in  den  letzten  Jahren  überreiche 
Gelegenheit  hatte,  histologische  Studien  an  dem  grossen  Material  zu 
machen,  welches  die  chirurgische  Klinik  zu  Leipzig  bietet.  Wir  haben 
uns  bemüht,  fast  ausnahmslos  jeden  Fall  von  Neubildung,  der  zur 
Operation  kam,  sei  er  gutartig  oder  bösartig,  sei  er  in  seinen  An- 
fängen befindlich  oder  schon  fortgeschrittener,  eingehend  histologisch 
zu  untersuchen.  Bei  diesen  Untersuchungen  konnte  ich,  wie  ich 
glaube,  Manches  sehen  und  beobachten,  wozu  Anderen  nicht  die  Ge- 
legenheit geboten  war.  Wenn  meine  Arbeiten  auch  nur  Fragmente 
sind,  wenn  auch  mir  es  nicht  vergönnt  war,  einen  Schritt  in  der 
Lehre  vom  Krebs  vorwärts  zu  tkun,  so  haben  sie  mich  doch,  wie  ich 
glaube,  etwas  tiefer  in  die  histologische  Erkenntniss  des  Carcinoms 
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geführt  und  mich  vor  manchem  Irrthum  bewahrt,  in  den  Andere  ver- 
fallen sind.  Ich  gebe  mich  der  Hoffnung  hin,  dass  vielleicht  auf  dieser 
oder  jener  Stelle  das  Auge  des  Meisters  beistimmend  ruhen  möge. 

Planmässig  habe  ich  meine  Arbeiten  über  das  Carcinom  und 
besonders  über  das  Vorkommen  von  Mikroorganismen  in  demselben 
erst  durchgeführt,  als  ein  Fall  vonPaget’s  „Disease  of  the  nipple“ 
in  unsere  Beobachtung  gekommen  war.  Dieser  Fall  gab  mir  die 
erwünschte  Gelegenheit,  selbst  Untersuchungen  über  das  Vorkommen 
von  Protozoen  bei  dieser  Krankheit  vorzunehmen  und  die  Angaben 
französischer  Autoren  über  positive  Befunde  in  dieser  Beziehung  einer 
eingehenden  Prüfung  zu  unterziehen.  Ich  stelle  deshalb  diesen  Fall, 
der  auch,  wie  ich  glaube,  sehr  lehrreiche  Aufschlüsse  in  pathologisch- 
anatomischer  Beziehung  über  die  Entwicklung  und  die  Art  der  ober- 
flächlichsten Form  des  Hautcarcinoms  ergeben  hat,  an  die  Spitze 
des  Berichtes  Uber  meine  eigenen  Untersuchungen. 

Wenn  wir  Aerzte  es  unternehmen  wollen,  ein  Urtheil  über  das 
Vorkommen  von  Protozoen  im  Carcinom  und  deren  ätiologische  Be- 
deutung abzugeben,  so  dürfen  wir  uns  die  Mühe  nicht  verdriessen 
lassen,  echte  Protozoen  kennen  zu  lernen  und  sie  mit  denjenigen 
Gebilden  zu  vergleichen,  die  wir  als  Protozoen  im  Carcinom  deuten 
möchten.  Ich  habe  im  Anschluss  an  meine  histologischen  Unter- 
suchungen über  das  Carcinom  einiges  Material  von  Protozoen  bei 
Thieren  durchforscht,  das  ich  Herrn  Medicinalrath  Pfeiffer,  einem 
der  besten  Protozoenkenner,  verdanke.  Ich  füge  die  Resultate  in  einigen 
Bildern  und  einer  kurzen  Beschreibung  bei  und  glaube,  dass  ich 
damit  Manchem  eine  erwünschte  Gabe  bringe,  der  sich  gern  auf 
diesem  Gebiete  orientiren  möchte,  dem  aber  Material  nicht  selbst 
zur  Verfügung  steht. 

Eine  Besprechung  der  Therapie  des  Carcinoms  kann  füglich 
unterbleiben.  Wir  sind  hier  noch  keinen  Schritt  weiter  gekommen, 
als  Thiersch  zur  Zeit  der  Veröffentlichung  seiner  Arbeit.  Die 
Hoffnung,  die  er  selbst  damals  hegte,  dass  es  dereinst  gelingen  würde, 
gegen  diese  schrecklichste  und  verderblichste  der  Krankheiten  ein 
anderes  Heilmittel  zu  finden,  als  Messer  und  Glüheisen,  hat  sich  bis 
jetzt  nicht  erfüllt.  Die  überschwänglichen  Erwartungen,  welche  für 
die  Heilung  der  Infectionskrankheiten  und  auch  des  Carcinoms  an 
die  Entdeckung  K o c h ’s  geknüpft  wurden,  sie  sind  mit  dem  Tuberculin 
dahingegangen.  Der  frühere  Skepticismus  und  ein  wohl  etwas  zu 
weitgehender  Pessimismus  herrschen  wieder  unumschränkt  auf  dem 
Gebiete  der  Therapie,  ganz  besonders  des  Carcinoms.  Die  Angaben 
von  Mosetig  und  die  Behauptungen  von  Adamkiew icz,  der  ein 
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Heilmittel  des  Krebses  gefunden  haben  wollte,  haben  kaum  die  Be- 
achtung nüchterner  Forscher  und  Kliniker  gefunden.  Sie  sind  als 
Irrthümer  und  Träumereien  zrückgewiesen  worden.  Und  doch  darf 
man  auch  hier  die  Hoffnung,  weiter  zu  kommen,  nicht  aufgeben.  Was 
wir  vergeblich  erstrebt,  und  worin  wir  geirrt  haben,  das  finden  viel- 
leicht spätere  Geschlechter.  Uns  aber  bleibt  die  Aufgabe,  den  Feind, 
den  wir  bekämpfen  wollen,  möglichst  in  allen  seinen  Eigenschaften 
kennen  zu  lernen.  Vielleicht  liefern  die  folgenden  Worte  nach  dieser 
Richtung  einen,  wenn  auch  nur  bescheidenen  Beitrag. 


I. 

Die  Bemühungen  der  Forscher,  mehr  Licht  in  das  Wesen  der 
Carcinomkrankheit  zu  bringen,  haben  sich  in  den  letzten  Jahren 
besonders  in  drei  Richtungen  bewegt.  Man  hat  sich  bemüht,  be- 
stimmte morphologische  Eigenthümlichkeiten  des  Krebses  und  der 
Krebszellen  aufzufinden.  Man  hat  weiterhin  trotz  vieler  vergeb- 
licher Bemühungen  immer  und  immer  wieder  versucht,  das  Carcinom 
von  einem  Thier  auf  ein  zweites  zu  verpflanzen,  um  den  lange  ge- 
suchten und  erst  in  der  Neuzeit  geglückten  Nachweis  von  der  Ueber- 
impfbarkeit  des  Carcinoms  zu  erbringen,  und  endlich  hat  man  sich 
drittens  mit  unermüdlicher  Ausdauer  bemüht,  für  den  Krebs  charak- 
teristische Mikroorganismen  nachzuweisen  und  deren  Züchtung  zu  ver- 
suchen, eine  Frage,  die  zweifellos  in  neuester  Zeit  im  Mittelpunkte 
des  Interesses  pathologisch-anatomischer  Forschung  steht. 

Thiersch  suchte  bekanntlich  das  Wesen  des  Epithelkrebses  in 
einer  Störung  des  statischen  Gleichgewichtes,  in  welchem  Epithel 
und  Bindegewebe  von  Ablauf  ihrer  Entwicklung  an  im  normalen  Zu- 
stande verharren.  Während  den  Zellen  epithelialer  Herkunft  längere 
Zeit  eine  höhere  vitale  Energie  innewohnt,  atrophiit  das  Bindegewebe 
in  den  Jahren,  in  welchen  sich  Carcinome  zu  entwickeln  pflegen. 
Damit  ist  eine  Veränderung  in  den  Verhältnissen  des  Druckes  ge- 
geben, welchen  die  verschiedenen  Bestandtheile  des  Körpers  auf  ein- 
ander ausüben,  und  eine  Schranke  gefallen,  die  dem  Wachsthum  und 
Wuchern  der  Epithelien  physiologisch  gezogen  war. 

Dass  in  der  That  das  Bestehen  eines  derartigen  Druckes  ein 
physiologisches  Gesetz  ist,  dem  eine  ganz  hervorragende  Bedeutung 
für  das  Wachsthum  des  Körpers  und  den  Aufbau  seiner  Formen  zu- 
kommt, ist  durch  viele  einschlägige  Beobachtungen  mit  Sicherheit 
erwiesen.  Ich  möchte  den  vielen  bekannten  Beweisen  noch  einen  sehr 


Ueber  das  Carcinom. 


137 


packenden  hinzufügen,  den  gerade  wir  Chirurgen  neuerdings  gelegent- 
lich der  Hautverpflanzung  häufig  beobachten  können.  Eine  gesunde 
granulirende  Fläche  wuchert,  solange  sie  unbedeckt  ist,  ich  möchte 
sagen  ohne  Grenze  und  Ziel.  Oft  kommt  es  zur  Bildung  wahrer 
Granulationsgeschwülste,  immer  aber  muss  der  Arzt  darauf  bedacht 
sein,  die  über  das  Niveau  der  Haut  hinausschiessenden  Granulationen 
niederzuhalten.  Ganz  anders,  wo  die  Fläche  durch  die  einsäumende 
Ueberhäutung  oder  künstlich  durch  Hautverpflanzung  mit  Epithel  be- 
deckt ist.  Durch  den  Druck  des  wachsenden  Epithels  wird  die  Bil- 
dung neuen  wuchernden  Bindegewebes  verhindert.  Wir  können  an 
trausplantirten  Hautstückchen,  die  anheilen,  oft  sogar  sehen,  dass  sie 
tiefer  liegen  und  auch  tiefer  bleiben,  als  die  umgebende  Haut,  wäh- 
rend etwa  von  Epithel  unbedeckt  gebliebene  Reste  von  Granulations- 
gewebe weit  zwischen  ihnen  herauswuchern.  Und  doch  geht  auch 
hier  unter  dem  anheilenden  Epithel  eine  sehr  lebhafte  Bildung  neuen 
Gewebes  und  neuer  Gefässe  vor  sich.  Es  wird  aber  durch  den  Druck 
welchen  das  verpflanzte  Epithel  ausübt,  niedergehalten. 

Die  Anschauung  von  Thiers ch  ruht  demnach  auf  festbegrün- 
deten physiologischen  Gesetzen  und  erfreut  sich  auch  heute  noch  der 
Zustimmung  Vieler.  Jedenfalls  ist  etwas  Besseres  noch  nicht  an  ihre 
Stelle  getreten.  Sie  erklärt  aber  nicht  Alles,  und  es  würde  falsch 
sein,  wenn  man  sich  dies  verhehlen  wollte.  Eine  Erklärung  dafür, 
was  den  eigentlichen  Anstoss  für  die  Entwicklung  eines  Carcinoms  an 
einer  bestimmten  Körperstelle  giebt,  bleibt  sie  schuldig.  Die  Atrophie 
des  Bindegewebes  ist  eine  von  den  mitwirkenden  Ursachen  bei  der 
Entwicklung  des  Krebses,  aber  bei  Weitem  nicht  die  einzige.  Wir 
würden  sonst  nicht  einsehen,  warum  das  Carcinom  nicht  eine  viel 
häufigere  Erkrankung  ist,  da  ja  dieser  Schwund  des  Bindegewebes 
im  höheren  Alter  Niemanden  verschont,  und  wir  würden  nicht  be- 
greifen, warum  das  Carcinom  nicht  Halt  macht,  wenn  es  auf  ein 
widerstandsfähiges  Gewebe,  z.  B.  eine  Fascie  oder  den  Knochen  trifft, 
sondern  auch  diese  festen  Grenzen  rücksichtslos  durchbricht.  Das 
Epithelcarcinom  müsste  also  einen  wesentlich  gutartigeren  Charakter 
haben,  als  er  ihm  in  Wahrheit  zukommt.  Man  hat  deswegen  ange- 
nommen — und  zwar  schon  Thier  sch  selbst  — , dass  neben  der 
nachgewiesenen  Atrophie  des  Bindegewebes,  die  nur  die  Disposition 
für  die  Erkrankung  an  Carcinom  bildet,  noch  ein  Reiz  die  Epithelieu 
treffen  müsse,  der  ihnen  die  den  Krebszellen  eigene  Proliferations- 
energie verschaffe.  Man  nahm  seine  Zuflucht  zur  Lehre  von  dem 
irritativen  Ursprung  der  Carcinome.  Nun  sehen  wir  allerdings,  dass 
sich  hier  und  dort  ein  Krebs  auf  einem  alten  Beingeschwür  oder  in 
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einer  Narbe  entwickelt,  und  es  ist  zweifellos,  dass  gewisse  Reize  zur 
Carcinombildung  führen  können.  Hierher  gehört  der  Krebs  der  Paraffin- 
arbeiter an  Hand  und  Vorderarm,  der  Schornsteinfegerkrebs  am  Scro- 
tum,  vielleicht  auch  der  Krebs  der  Unterlippe  bei  dem  Pfeife  rau- 
chenden Bauer  und  der  Krebs  der  Gallenblase  nach  Cholelithiasis. 
Aber  diese  vereinzelten  Beobachtungen  lassen  sich  nicht  verallgemei- 
nern. Es  lässt  sich  aus  ihnen  keinesfalls  ein  allgemein  gültiges  Gesetz 
für  die  Genese  des  Carcinoms  herleiten.  In  tausend  und  abertausend 
Fällen  von  Carcinom  der  Haut  oder  der  Drüsen  lässt  sich  ein  solcher 
Zusammenhang  nicht  einmal  vermuthen.  Dazu  kommt  noch,  dass 
wir  niemals  auf  dem  Wege  des  Versuches  auch  an  Thieren,  bei  denen 
Carcinom  spontan  vorkommt,  wie  an  Hunden  und  Ratten,  durch 
chronische  Reize  ein  Carcinom  erzeugen  können.  Alle  Versuche 
in  dieser  Richtung  sind  fehlgeschlagen,  so  auch  die  neuerdings  von 
Hanau  angestellten,  der  Monate  lang  das  Scrotum  von  alten  Hun- 
den und  Ratten  mit  Theer  einpinselte,  ohne  mehr  als  ein  Ekzem  zu 
erzielen. 

Zur  Erklärung  dieses  schwierigen  Punktes  stellte  Cohn  he  im 
seine  Theorie  von  der  Entwicklung  des  Carcinoms,  wie  der  Geschwülste 
überhaupt  aus  bei  der  Anlage  des  Embryo  versprengten  Keimen  auf. 
Diese  tief  durchdachte  Hypothese  gründete  er  auf  die  Lehren  der 
Entwicklungsgeschichte  und  die  eingehendste  Kenntniss  derselben. 
So  fruchtbringend  auch  die  Cohn  heim 'sehen  Lehren  geworden  sind, 
so  sicher  sie  gelten  für  eine  ganze  Reihe  von  Geschwülsten,  gerade 
für  die  Entwicklung  des  Carcinoms  erweisen  sie  sich  unzulänglich. 
Zunächst  widerspricht  ihnen  die  oben  berührte  Thatsache,  dass  sich 
auf  chronisch  entzündlichem  Boden  Carcinome  entwickeln  können. 
Wir  müssten  in  einem  solchen  Falle  das  zufällige  Zusammentreffen 
beider  Momente  bei  einem  und  demselben  Individuum  annehmen,  was 
mir  wenigstens  in  hohem  Grade  gezwungen  erscheint.  Auch  die 
histologische  Durchforschung  der  frühesten  Stadien  des  Carcinoms 
hat  einzelne  Beobachtungen  zu  Tage  gefördert,  welche  mit  der  Lehre 
Cohnheim’s  nicht  in  Einklang  zu  bringen  sind.  Zwar  kann  man 
häufig  genug  aus  kleinen  Naevis  und  Warzen  der  Haut  bösartige  Tu- 
moren sich  entwickeln  sehen.  Derjenige,  der  Warzen  und  Pigmentmale 
als  abgesprengte  Keime  ansieht,  wird  in  diesem  Verhalten  eine  Be- 
stätigung der  Cohnheim 'sehen  Ansicht  finden.  In  anderen  Fällen 
ist  aber  von  derartigen  verirrten  Keimen  bei  der  Entwicklung  des 
Carcinoms  nichts  zu  finden.  So  sah  Hauser1)  Carcinom  ausgehen 


1)  Das  Cylinderepithelcarcinom  des  Magens  und  des  Dickdarmes.  Jena  1890. 
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von  den  vollständig  normalen  Drüsen  des  Darmes,  und  ich  selbst 
vom  unveränderten  Rete  Malpighi. ') 

Auf  andere  Weise  sucht  Klebs  die  Schwierigkeiten  der  Car- 
cinomfrage  zu  lösen.  Den  Anstoss  für  das  Wachsthum  der  Epithelien 
geben  nach  ihm  eindringende  Leukocyten,  deren  Kernchromatin  mit 
demjenigen  der  Epithelzellen  verschmilzt.  Es  handelt  sich  dabei  um 
einen  der  Befruchtung  analogen  Process.  Nach  dem  Eindringen  der 
aus  dem  Leukocytenchromatin  entstehenden  „Keimkörner“  in  die 
Epithelien  kommt  es  zur  Theilung  der  letzteren.  Diese  Wucherung 
geht  am  energischsten  dort  von  Statten,  wo  Leukocyten  zahlreich  in 
das  Epithel  eingewandert  sind.  Mit  der  ihm  eigenen  bilderreichen 
Phantasie  verfolgt  Klebs  alle  Stadien,  welche  die  Zelle  vom  Moment 
des  Eindringens  des  befruchtenden  Keimkornes  an  bis  zum  Abschluss 
der  Theilung  durchläuft,  und  giebt  davon  Abbildungen.  Durch  diese 
Befruchtung  werden  der  Epithelzelle  Energien  mitgetheilt,  die  sie 
früher  nicht  hatte,  und  die  sie  nunmehr  mit  den  Eigenschaften  der 
Krebszelle  ausstatten.  Dazu  gehört  die  erhöhte  Proliferationsenergie 
und  die  Unregelmässigkeit  in  der  Gestalt  und  der  Form  der  Kern- 
figuren und  des  Zelltheilungsprocesses. 

Auch  S ch  le  ich1  2)  ist,  unabhängig  von  Kl  e bs,  zu  einer  ähnlichen 
Ansicht  gekommen.  Er  lässt  die  von  einem  Reize  getroffene  Zelle 
ihre  Nachbarschaft  inficiren.  Es  kommt  zur  Bildung  einer  Geschwulst, 
die  er  als  eine  Art  fragmentarischen  Embryo,  entstanden  durch  patho- 
logische Zeugung,  auffasst. 

Ohne  mich  mit  diesen  Autoren  in  einen  Prioritätsstreit  einlassen 
zu  wollen,  muss  ich  das  Recht,  einen  ähnlichen  Gedanken  zuerst 
ausgesprochen  zu  haben,  für  mich  in  Anspruch  nehmen.  In  einer 
Arbeit3),  die  ein  Jahr  vor  der  ersten  Mittheilung  von  Klebs  er- 
schienen ist,  habe  ich  meine  Ansichten  niedergelegt.  Allerdings 
konnte  ich  so  weitgehende  speculative  Schlüsse  an  sie  nicht  knüpfen, 
wie  dieser  Autor  es  thut.  Ich  bin  damals  zu  der  Ansicht  gekommen, 
die  auch  Cornil4)  u.  A.  vertreten,  dass  die  Leukocyten  und  die 
beweglichen  Zellen  im  Allgemeinen  bei  der  Regeneration  der  Gewebe, 
wie  bei  der  Entwicklung  der  Geschwülste  den  fixen  Zellen  Näbr- 


1)  Vgl.  auch  unten  die  Entwicklung  des  Carcinoms  bei  Paget’s  Disease  of 
the  nipple. 

2)  Ueber  die  Aetiologie  der  Geschwülste.  Berlin  1889;  und:  Infection  und  Ge- 
schwulstbildung. Deutsche  med.  Wochenschr.  1891.  Nr.  3. 

3)  Deutsche  Zeitschrift  f.  Chirurgie.  Bd.  XXV.  S.  323.  1S87. 

4)  Sur  le  procede  de  division  indirecte  des  noyaux  des  ccllules  epitheliales 
dans  les  tumeurs.  Archiv  de  physiologie  1886.  p.  310. 
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material  zuführen,  das  zum  Aufbau  besouders  des  Kernchromatins 
dient,  und  dass  diesem  Vorgänge  eine  gewisse  Aebnlichkeit  mit  der 
Befruchtung  der  Eizelle  durch  das  eindringende  Spermatozoon  nicht 
abzusprechen  ist.  Weiter  aber  glaubte  ich  in  meinen  Schlüssen  nicht 
gehen  zu  dürfen,  ohne  den  Boden  des  thatsächlich  Beobachteten  zu 
sehr  zu  verlassen  und  mich  in  vagen  Speculationen  zu  verlieren.  Die 
Bilder,  die  Klebs  wiedergiebt,  war  ich  und  bin  ich  heute  noch  nicht 
so  zu  sehen  und  zu  deuten  im  Stande,  wie  dieser  Autor  es  will.  Es 
ist  mir  aber  gelungen,  einige  weitere  Beweise  für  den  engen  Zu- 
sammenhang zu  erbringen,  der  auch  im  postembryonalen  Leben 
zwischen  den  epithelialen  Zellen  und  solchen  mesodermalen  resp. 
parablastiscben  Ursprunges  besteht.  Aus  ihnen  können  wir  mit  Sicher- 
heit den  Schluss  ziehen,  dass  unter  Umständen  die  letzteren  den 
ersteren  als  Nährmaterial  dienen.  Am  deutlichsten  ist  dies  bei  der 
Einwanderung  von  Pigmentzellen  in  transplantirte  Haut  zu  beobachten, 
wie  ich  dies  in  einer  früheren  Arbeit  ausgeführt  habe. ')  Ich  gebe 
heute  das  Photogramm  eines  solchen  Präparates  in  Fig.  1,  Taf.  I. 
Wir  sehen  die  Pigmentzellen  mit  Fortsätzen  weit  in  das  Epithel  ein- 
dringen.  Dieselben  werden  von  den  Epithelien  ähnlich  einer  Art 
Phagocytosis  aufgenommen.  Aehnliche  Bilder  gelingt  es  in  einer 
Anzahl  von  Tumoren,  leider  aber  nicht  in  allen,  darzustellen,  wenn 
man  nach  vorhergehender  Hämatoxylintinction  mit  Carboifuchsin  färbt 
und  mit  ganz  schwach  saurem  Alkohol  differenzirt.  Am  schönsten 
sah  ich  dann  neben  Leukocyten  in  das  Epithel  einwandernde  Zellen, 
die  mit  den  Ehrlich’schen  Mastzellen  identisch  zu  sein  scheinen, 
bei  einem  Papillom  am  Oberschenkel  und  bei  Paget’s  Erkrankung 
der  Haut  der  Mamma.  Fig.  2 (Taf.  I)  giebt  von  diesem  Verhalten 
eine  Abbildung.  Die  Zellen  haben  einen  bläschenförmigen  Kern  und 
ein  ausserordentlich  fein  gekörntes  Protoplasma,  das  mit  verzweigten 
Fortsätzen  zwischen  die  Epithelien  hineinragt.  Die  feinen  Körnchen 
sind  mit  Fuchsin  leuchtend  roth  gefärbt. 

Diese  Beobachtungen  lassen  es  mir  zweifellos  erscheinen,  dass 
die  Einwanderung  von  Leukocyten  und  Bindegewebszellen  in  das 
Epithel  für  die  Ernährung  desselben  im  Allgemeinen  und  bei  der 
Geschwulstbildung  im  Besonderen  eine  wichtige  Rolle  spielt.  Ich 
kann  aber  in  diesem  Vorgänge  nichts  für  den  Krebs  Charakteristisches 
sehen  und  noch  weniger  in  ihr  das  Wesen  dieser  Erkrankung  finden. 
Auch  geht  mir  die  Parallele,  die  Klebs  zwischen  der  physiologischen 
Befruchtung  der  Eizelle  und  der  pathologischen  der  Epithelzelle  durch 

1)  Studien  über  transplantirte  Haut.  Archiv  f.  Anatomie  u.  Physiologie.  1888. 
S.  369. 
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das  Keimkorn  zieht,  viel  zu  weit.  Derartige  rein  speculative  Theorien 
haben,  wie  die  Geschichte  der  Medicin  lehrt,  immer  auf  Irrwege  ge- 
führt. Sie  bringen  uns  in  der  Erkenntniss  der  Aetiologie  der  Ge- 
schwülste nicht  weiter.  Bei  der  Wundheilung,  bei  der  Bildung  des 
Granulationsgewebes,  bei  der  Anheilung  transplantirter  Haut  und  im 
ganz  normalen  Epithel  sehen  wir  die  gleiche  „Befruchtung“  sich  ab- 
spielen. Warum  kommt  es  hier  nicht  zur  Bildung  einer  bösartigen 
Geschwulst,  wenn  diese  „Befruchtung“  das  Wesen  derselben  ausmacht? 
Im  Gegentheil,  bei  der  Einwanderung  von  Bindegewebszellen  in  das 
Epithel  haben  wir  es  mit  einem  rein  physiologischen  Vorgänge  zu 
thun,  der  mit  der  Ernährung  des  Epithels  in  Zusammenhang  steht 
und  für  das  wuchernde  Epithel  eines  Krebses  eine  besondere  Wichtig- 
keit gewinnen  mag,  zur  Erklärung  des  Wesens  der  Krebskrankheit 
und  der  Eigenschaften  der  Krebszellen  im  Sinne  von  Klebs  lässt 
sich  dieser  Vorgang  aber  nicht  verwenden. 

Der  Entdeckung  der  indirecten  Kerntheilung  und  des  Auftretens 
der  Kerntheilungstiguren  am  Ei  und  an  der  normalen  thierischen  und 
pflanzlichen  Zelle  kommt  das  Verdienst  zu,  auch  der  pathologisch- 
anatomischen Forschung  neue  Bahnen  gewiesen  zu  haben.  Angeregt 
durch  die  Arbeiten  Flemming’s,  Strassburger’s  und  Anderer, 
wurde  das  ganze  Gebiet  der  pathologischen  Anatomie  auf  das  Vor- 
kommen und  die  Bedeutung  der  indirecten  Zell-  und  Kerntheilung 
für  pathologische  Vorgänge  durchmustert.  Die  Arbeiten  von  Arnold  ') 
sind  in  dieser  Beziehung  bahnbrechend  gewesen.  Ihnen  schliessen 
sich  die  von  Ziegler,  Nauwerck,  Martin,  Oliva,  Hansemann, 
Vf.  und  vielen  Anderen  an. 

Es  war  von  vornherein  zu  erwarten,  dass  in  Geweben  mit  so 
ausgesprochener  Proliferationstendenz,  wie  es  die  bösartigen  Neu- 
bildungen sind,  sich  Kerntheilungsbilder  zahlreich  finden  würden. 
Diese  Erwartung  wurde  nicht  getäuscht.  Die  Zahl  der  karyokine- 
tischen  Figuren  ist  gerade  in  Carcinomen  und  Sarcomen  so  gross, 
dass  dieselben  in  Bezug  darauf  weder  von  dem  Knochenmark,  noch 
von  den  Keimcentren  der  Lymphdrüsen  übertroffen  werden,  in  denen 
bekanntlich  ebenfalls  eine  sehr  energische  Zellvermehrung  stattfindet. 
Die  Beobachtung  des  Auftretens  dieser  Figuren  hat  eine  neue  Stütze 
für  die  Lehre  Thiersch’s  von  der  epithelialen  Herkunft  der  Krebs- 
zellen gebracht.  Mit  Hülfe  dieses  so  unzweideutigen  Befundes  können 
wir  ihre  Abstammung  aus  den  Epithelien  der  Haut  und  der  Drüsen 
überall  direct  verfolgen. 


1)  Yirchow’s  Archiv.  Bd.  78.  S.  279. 
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Als  man  die  Bedeutung  der  indirecten  Zelltheilung  für  die  Ge- 
scliwulstlelire  erkannt  batte,  glaubte  man  nach  irgend  welchen  Un- 
regelmässigkeiten suchen  zu  müssen,  die  man  als  charakteristisch 
für  die  bösartigen  Neubildungen  ansprechen  könnte,  ähnlich  wie  män 
früher,  als  die  Zelle  entdeckt  worden  war,  nach  einer  specifischen 
Krebszelle  suchte  und  sie  auch  in  den  geschwänzten  Körperchen  ge- 
funden zu  haben  meinte.  Nach  meinen  Erfahrungen  und  Vorstellungen 
über  das  Wesen  pathologischer  Processe  glaube  ich  nicht,  dass  diese 
Bemühungen  von  Erfolg  begleitet  sein  werden.  Wir  sehen  überall 
in  der  Pathologie,  dass  die  Vorgänge,  welche  sich  an  der  Zelle  selbst 
abspielen,  sich  an  nichts  von  denen  unterscheiden,  die  wir  an  ihr 
unter  normalen  Verhältnissen  kennen.  Nur  die  Intensität  der  ein- 
zelnen Erscheinungen,  das  Neben-  und  Nacheinander  an  ganzen  Zell- 
gruppen ist  geändert. 

Was  zunächst  die  Zahl  der  Mitosen  anlangt,  so  hat  ihre  grössere 
oder  geringere  Menge  als  ein  Kennzeichen  der  Bösartigkeit  einer  Ge- 
sehwulst  dienen  sollen.  Schütz1)  will  ihre  Anzahl  geradezu  als 
ein  diagnostisches  Merkmal  für  die  Malignität  verwendet  wissen. 
Zweifellos  muss  zugegeben  werden,  dass  die  Bösartigkeit  einer  Ge- 
schwulst im  geraden  Verhältniss  zu  ihrem  Zellreichthum  und  der 
Schnelligkeit  der  Zelltheilung  steht,  dass  also  im  Allgemeinen  dieser 
Satz  berechtigt  ist.  Aber  einmal  giebt  es  Geschwülste,  deren  bösartiger 
Charakter  unbestritten  ist,  in  denen  man  aber  trotz  Anwendung  guter 
Fixirungsmittel  nur  sehr  wenig  Mitosen  findet.  Ich  konnte  dieses 
Verhalten  bei  einigen  schnellwachsenden  Sarcomen  beobachten.  Die 
mikroskopischen  Bilder  Hessen  keine  andere  Deutung  zu,  als  dass 
die  Vermehrung  der  Zellen  auf  anderem,  als  mitotischem  Wege,  dem 
der  directen  und  indirecten  Fragmentirung  nach  Arnold  erfolgte. 
Auf  der  anderen  Seite  kann  mau  sehr  intensive  Kerntheilung  und 
sehr  zahlreiche  Theilungsbilder  auch  bei  gutartigen  Neubildungen 
sehen,  so  Ströbe2)  bei  einem  Polypen  der  Portio  vaginalis  und 
Klebs3)  in  einem  Papillom  der  Conjunctiva. 

Ist  der  Reichthum  an  Mitosen  nicht  unbedingt  beweisend  für  die 
Bösartigkeit  einer  Geschwulst,  so  gilt  ebensowenig  ein  bestimmtes 
Gesetz  über  das  Vorkommen  und  die  Lagerung  der  Kerntheilungs- 
bilder  in  den  einzelnen  Krebsalveolen.  Während  Schütz  (1.  c.)  die- 
selben zumeist  in  der  Randzone  findet,  betont  Ströbe  (1.  c.)  ihr 

1)  Mikroskopische  Carcinombefunde.  Frankfurt  1890. 

2)  Zur  Kenntniss  verschiedener  cellularer  Vorgänge  und  Erscheinungen  an 
Geschwülsten.  Ziegler’s  Beiträge  zur  pathologischen  Anatomie.  1891.  Bd.  XI.  l.S.  1. 

3)  Handbuch  S.  529. 
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regelloses  Vorkommen  Uber  den  ganzen  Alveolus.  leb  glaube,  dass 
in  dieser  Beziehung  das  Verhalten  des  Gewebes  maassgebend  ist, 
von  dem  der  Krebs  ausging.  Au  Carcinomen,  die  dem  Rete  Mal- 
pighi  entstammen,  liegen  die  Kerntheilungsbilder  am  Rande  der  Al- 
veolen, während  man  im  Innern  meist  Degenerationserscheinungen, 
Verhornungen  u.  s.  w.  findet.  Die  Raudzone  des  Krebsalveolus  ent- 
spricht ihrer  Lage  und  ihrer  Bedeutung  nach  der  basalen  Zellschicht 
des  Deckepithels  der  Haut  und  den  jüngsten  und  kräftigsten  Zellen 
des  Rete  Malpighi,  an  denen  sich  physiologisch  das  Zellenwachsthum 
abspielt,  das  verhornende  Centrum  dagegen  der  normalen  Hornschicht, 
in  der  wir  eine  Zellvermehrung  nicht  mehr  erwarten  dürfen,  ln 
Drüsencarcinomen,  z.  B.  in  solchen  der  Mamma,  des  Magens  und  des 
Darmes,  habe  ich  die  Mitosen  regelloser  über  den  einzelnen  Alveolus 
zerstreut  gefunden.  In  diesen  Organen  besteht  physiologisch  eine 
ähnliche  Diflferenzirung  centraler  und  peripherer  Zellen,  wie  an  der 
Haut,  nicht.  Sind  die  Krebszellenzüge  sehr  schmal,  wie  bei  dem 
tubulären  Carcinom  der  Mamma  oder  den  Adenocarcinomen  des  Dar- 
mes, so  wird  auch  hier  der  Eindruck  einer  mehr  peripheren  Lage 
der  Zelltheilungsbilder  entstehen  können. 

Den  Ablauf  der  Karyokinese  in  Carcinomen  schildert  Hause- 
mann1)  vielfach  in  einer  von  dem  normalen  Typus  abweichenden 
Weise.  Er  spricht  von  pathologischen  und  asymmetrischen  Kern- 
tbeilungen.  Unter  letzteren  versteht  er  eine  Störung  der  Mctakinese  in 
der  Art,  dass  die  Anzahl  der  Chromatinschleifen  in  beiden  Theilen 
des  Kernes  eine  ungleiche  wird.  Von  den  so  entstehenden  Tochter- 
zellen erhält  die  eine  einen  chromatinreicheren,  die  andere  einen 
chromatinärmeren  Kern.  Diese  Asymmetrie  findet  sich  nach  Hanse- 
mann in  allen  Epithelkrebsen,  während  das  darauf  untersuchte  Con- 
trolmaterial, Tumoren  anderer  Art  und  Hyperplasien,  nicht  den  ge- 
ringsten Anhaltspunkt  für  ähnliche  Verhältnisse  erkennen  Hess. 
Hansemann  knüpft  an  seine  Beobachtungen  weittragende  und  inter- 
essante Schlüsse.  Da  nach  Weissmann  und  anderen  Embryologen 
an  das  Chromatin  des  Kernes  die  wichtigsten  Lebenseigenschaften 
der  Zelle  gebunden  sind  und  nur  durch  dasselbe  auf  ihre  Nachkommen 
vererbt  werden,  'so  müssten  asymmetrische  Kerntheilungen,  wenn  die 
Beobachtungen  Hansemann’s  ganz  einwandsfrei  sind  und  ihr 
Vorkommen  nur  auf  bösartige  Neubildungen  beschränkt  ist,  selbst- 
verständlich von  principieller  Wichtigkeit  sein.  Es  Hesse  sich  auf 


1)  Ueber  asymmetrische  Kerntheilung.  Virchow’s  Archiv.  Bd.  119.  S 299,  und 
dasselbe  Archiv.  Bd.  112.  S.  359. 
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diese  Weise  wohl  erklären,  dass  ein  Theil  der  Krebszellen  Energien 
des  Wachstbums  und  der  Lebensfähigkeit  erhielte,  welche  den  nor- 
malen Zellen  fehlen,  und  welche  ihnen  die  Eigenschaften  der  Krebs- 
zellen verleihen  würden.  Hansemann  vergleicht  die  asymmetrische 
lverntheilung  mit  der  Ausstossuug  des  Richtungskörperchens  aus  dem 
Ei.  Er  spricht  von  einer  dadurch  entstehenden  Entdifferenzirung  der 
Epithelzelle.  Diejenigen  Zellen,  welche  Kerne  enthalten,  die  aus  der 
kleineren  Schleifenzahl  hervorgegangen  sind,  gehen  zu  Grunde,  wäh- 
rend die  Zellen  mit  dem  chromatinreichen  Kern  die  eigentlichen  Car- 
cinomzellen  darstellen.  Der  ganze  Vorgang  würde,  um  im  Sinne  von 
Weissmann  zu  sprechen,  mit  der  Ausstossung  unnöthigen  und  für 
die  weitere  Entwicklung  der  Zelle  nicht  mehr  in  Betracht  kommen- 
den Ahnenplasmas  zu  vergleichen  sein. 

Die  Ausführungen  Hansemann ’s  haben,  wie  ich  gern  gestehe, 
manches  Bestechende.  Man  muss  den  Ideenreichthum,  der  in  ihnen 
liegt,  rückhaltslos  anerkennen.  Aber  auch  diesem  Forscher  kann  ein 
ähnlicher  Vorwurf,  wie  Klebs,  nicht  erspart  werden.  Er  verliert 
sich  zu  sehr  in  Speculationen.  leb  halte  es  nicht  für  richtig,  die  in 
der  Neuzeit  mehrfach  betonte  Analogie  zwischen  der  Kerntheilung  im 
Allgemeinen  und  der  Furchung  der  befruchteten  Eizelle  zu  weit  zu 
treiben.  Die  Vorgänge,  die  sich  hier  abspielen,  können  nicht  ohne 
Weiteres  auf  die  Kerntheilung,  auch  nicht  auf  diejenige  der  Zellen  bös- 
artiger Neubildungen,  übertragen  werden.  Die  Eizelle,  und  noch  dazu 
die  befruchtete  Eizelle  ist  doch  ein  ganz  anderer  biologischer  Organis- 
mus, als  eine  einfache  Epithelzelle.  Die  Eizelle  enthält  in  sich  die 
Potenzen  für  die  Entwicklung  eines  ganzen  Individuums.  Aus  der 
Epithelzelle  aber  kann,  trotz  aller  Einflüsse,  die  sie  von  aussen  treffen 
mögen,  nie  etwas  Anderes  werden,  als  wieder  eine  Epithelzelle.  Es 
ist  begreiflich,  wenn  aus  dem  Ei  nach  der  Befruchtung  überschüssiges 
Keimplasma  in  Gestalt  des  Richtungskörperchens  ausgestossen  wird. 
An  der  schon  weit  differenzirten  Epithel-  oder  Krebszelle  wäre  der 
Zweck  einer  ähnlichen  Erscheinung  nicht  recht  einzusehen.  Ausserdem 
kommt  in  Betracht,  dass  gerade  die  Grundlage,  der  ganzen  Schluss- 
folgerung, die  Asymmetrie  der  Theilung  des  Kernes  bei  der  Aus- 
stossung des  Richtungskörperchens  fehlt.  Das  Richtungskörperchen 
geht,  wie  die  Arbeiten  aller  Embryologen  lehren,  aus  genau  der 
gleichen  Anzahl  von  Chromatinschleifen  hervor,  wie  der  zurtickblei- 
bende Eikern. 

Auch  der  Boden,  auf  welchem  Hansemann  fusst,  ist  leider 
nicht  ganz  sicher.  Das  Vorkommen  asymmetrischer  Kerntheilungen 
ist  nicht  allein  auf  bösartige  Neubildungen  beschränkt.  Ströbe  (1.  c.) 
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bat  die  Beobachtungen  Iiansemann’s  eiuer  eingehenden  Nach- 
prüfung unterzogen.  Er  findet,  dass  asymmetrische  Kerntheilungen 
ausser  in  Carcinomen  auch  in  gutartigen  Geschwülsten,  ferner  bei 
der  Regeneration  normaler  Gewebe,  z.  B.  im  Harncanälchenepithel, 
in  Glia-  und  Epidermiszellen  und  in  den  Keimcentren  der  Lymph- 
drtisen  Vorkommen.  Auf  Grund  meiner  Untersuchungen  muss  ich  mich 
den  Ansichten  Ströbe’s  anschliessen.  Die  Resultate  derselben  sind 
folgende. 

Bilder  asymmetrischer  Kerntheilung  kommen,  wie  Hausemann 
behauptet,  in  solchen  Carcinomen,  in  welchen  Mitosen  häufig  sind, 
nicht  selten  vor.  Sie  finden  sich  aber,  wenn  auch  nur  selten,  ebenso 
in  gutartigen  Tumoren  und  in  normalen  Geweben.  Diese  Seltenheit  ist 
vielleicht  nur  eine  relative,  entsprechend  dem  spärlicheren  Vorkommen 
von  Kerntheilungen  im  normalen  Gewebe,  ln  Geweben  mit  ausge- 
sprochener Zellvermehrung  finden  sich  dagegen  auch  im  normalen 
Zustande  asymmetrische  Kerntheilungen  häufiger.  Es  erscheint  mir 
daher  der  Schluss  nicht  ungerechtfertigt,  dass  die  zahlreicheren  Bilder 
asymmetrischer  Mitosen  im  Carcinom  einfach  eine  Folge  der  hier 
üppigeren  Zelltheilung  sind. 

Ferner  kann  die  Möglichkeit  nicht  von  der  Hand  gewiesen  wer- 
den, dass  es  sich  wenigstens  bei  einer  Anzahl  anscheinend  asym- 
metrischer Kerntheilungen  nur  um  Kunstproducte  handelt.  Schon 
wenn  die  beiden  Tochtersterne  — nur  in  diesem  Stadium  der  Karyo- 
kinese  ist  das  Beobachten  einer  Asymmetrie  möglich  — in  verschie- 
denen Ebenen  liegen,  ist  ein  Irrthum  bei  der  Feinheit  des  unter- 
suchten Objectes  recht  wohl  denkbar.  Wenn  aber  in  einem  solchen 
Falle  das  darübergleitende  Mikrotommesser  bei  der  Anfertigung  dünner 
Paraffinschnitte  einen  Theil  der  Schleifen  des  einen  Tochterkernes 
mit  fortnimmt,  so  muss  das  ausgesprochene  Bild  einer  Asym- 
metrie der  Theilung  entstehen , die  in  Wirklichkeit  nicht  vorhan- 
den war. 

Werfen  wir  noch  einmal  einen  kurzen  Rückblick  auf  das  bis 
jetzt  Auseinandergesetzte,  so  ist  keine  der  besprochenen  Theorien  im 
Stande  gewesen,  uns  einen  völlig  befriedigenden  Aufschluss  über  das 
Wesen  des  Carcinoms  zu  geben.  Die  Entdeckung  der  karyokineti- 
schen  Zelltheilung  hat  uns  einen  neuen  machtvollen  Beweis  für  die 
epitheliale  Herkunft  der  Krebszellen  erbracht,  und  die  morphologi- 
schen Vorgänge  bei  der  Theilung  der  Krebszellen  und  ihrer  Ver- 
mehrung sind  erkannt  worden.  Aber  irgend  eine  Eigenthümlichkeit 
derselben,  die  man  mit  Sicherheit  als  charakteristisch  für  das  Krebs- 
gewebe hätte  hinstellen  können,  hat  sich  nicht  auffinden  lassen. 

Deutche  Zeitschrift  f.  Chirurgie.  XXXIV.  ßd.  10 
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Die  Impfbarkeit  des  Carcinoms  und  die  parasitäre 

Theorie  desselben. 

Die  klinischen  Beobachtungen  über  den  Verlauf  des  Carcinoms 
und  seine  entschiedene  Fähigkeit,  sowohl  regionär  als  durch  Ver- 
schleppung auf  dem  Wege  der  Ly  mph-  und  Blutbahn  zu  inficiren, 
hatten  die  Forscher  immer  wieder  zu  dem  Versuche  angeregt,  die  Ueber- 
impfbarkeit  des  Carcinoms  experimentell  nachzu weisen.  Diese  Ver- 
suche haben  erst  in  der  neuesten  Zeit  zu  einem  positiven  Ergebniss 
geführt.  Der  erste  ist  der  oft  eitirte  Versuch  von  B.  v.  Langen- 
beck,  der  einem  Hunde  eine  Krebsemulsion  in  die  Schenkelvene 
spritzte  und  danach  das  Auftreten  von  Knoten  in  der  Lunge  beob- 
achtete. Weber1)  impfte  in  ähnlicher  Weise,  indem  er  Krebssaft 
in  eine  Vene  brachte.  Neben  secundären  Knoten  konnte  er  das  Auf- 
treten einer  Geschwulstmasse  an  der  Impfstelle  beobachten.  Ebenso 
wollte  Billroth  einen  positiven  Erfolg  von  Carcinomimpfung  er- 
zielt haben.  Alle  diese  angeblich  erfolgreichen  Versuche  können 
einer  nüchternen  Kritik  nicht  Stand  halten.  Sie  sind  in  der  voranti- 
septischen Zeit  ohne  Berücksichtigung  entsprechender  Vorsichtsmaass- 
regeln angestellt  worden.  Bei  näherem  Nachforschen  erweisen  sich 
die  durch  Einspritzen  in  die  Venen  erzielten  Knoten  nicht  als  Ge- 
schwulstembolien, sondern  als  metastatisehe  miliare  Abscesse,  be- 
dingt durch  gleichzeitige  septische  Infection. 

Absolut  negativ  fielen  die  zahlreichen  Uebertragungsversuche 
von  Doutrelepont2)  aus.  Ebenso  berichten  die  meisten  Forscher 
der  neuesten  Zeit  nur  über  negative  Erfolge.  So  A Ibers3)  in  seiner 
Monographie  über  den  Krebs.  Albers  hat  seine  Versuche,  unter  streng- 
ster Berücksichtigung  der  Asepsis,  in  der  verschiedensten  Weise  modi- 
ficirt.  Er  spritzte  Krebsemulsion  in  Venen  und  Lymphgefässe  und 
implantirte  ganze  Stücke  von  Carcinom  in  die  Bauchhöhle,  das  sub- 
cutane  Gewebe  und  den  Bulbus  von  Hunden.  Alle  Versuche  blieben 
resultatlos.  Die  trausplantirten  Carcinomstücke  zerfielen  fettig  und 
wurden  resorbirt.  Auch  Versuche,  bei  den  Hunden,  die  zum  Experi- 
ment benutzt  wurden,  eine  Prädisposition  zu  erzeugen,  missglückten. 
Sie  mussten  schon  deswegen  missglücken,  weil  der  Weg,  diese  Prä- 
disposition zu  erzeugen,  und  ihr  Wesen  völlig  unbekannt  sind.  Der 
Fehler  in  der  Albers’schen  Versuchsanordnung  scheint  mir  der  zu 


1)  Chirurgische  Erfahrungen  und  Untersuchungen.  1859. 

2)  Virchow’s  Archiv.  Bd.  45.  S.  501. 

3)  Das  Carcinom  in  historischer  und  experimentell-histologischer  Beziehung 

1887. 
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sein,  dass  Impfmaterial,  welches  vom  Menschen  stammte,  auf  Thiere, 
also  eine  andere  Species,  übertragen  wurde.  Die  geglückten  Expe- 
rimente Han  au ’s  erklären  es,  dass  eine  solche  Anordnung  nicht 
von  Erfolg  begleitet  sein  konnte.  Nicht  glücklicher  als  Al  her  s waren 
Schottelius ')  und  v.  Kahlden,  Shattock  und  Bailance.1 2) 
Auch  Rinne3),  der  von  einem  am  Hunde  spontan  aufgetretenen  Car- 
cinoma recti  auf  andere  impfte,  hatte  keinen  Erfolg. 

Diesen  negativen  Ergebnissen,  die  für  Viele  weitere  Versuche 
völlig  aussichtslos  erscheinen  Hessen,  stehen  eine  Anzahl  Experimente 
mit  positivem  Resultate  gegenüber:  die  Versuche  von  Novinsky, 
Wehr  und  vor  Allem  Hanau,  der  die  Uebertragbarkeit  des  Car- 
cinoms  in  unzweideutiger  Weise  erwies. 

Der  eine,  schon  etwas  ältere  positive  Versuch  von  Novinsky4) 
ist,  wie  der  von  Langenbeck  und  Billroth,  von  der  Kritik  nie 
recht  anerkannt  worden,  wiewohl  Vieles  für  seine  Richtigkeit  spricht. 
Novinsky  hat  42  Uebertragungen  des  Carcinoms  von  Hund  auf 
Hund  angestellt.  Unter  diesen  42  Fällen  konnte  er  einmal  Wachs- 
thum des  Ubergeimpften  Stückchens  mit  secundärer  Lymphdrüsen- 
metastase  beobachten.  Durch  histologische  Untersuchung  wurde  die 
unzweifelhafte  Krebsnatur  der  neugebildeten  Tumoren  nachgewiesen. 

Wehr5)  hat  durch  eine  Reihe  von  Jahren  Ueberimpfungen  des 
Carcinoms  von  Hund  auf  Hund  vorgenommen  und  dabei  regelmässig 
beobachten  können,  dass  sich  bohnen-  bis  haselnussgrosse  Geschwülste 
im  Unterhautzellgewebe  bildeten,  die  allerdings  nach  6— 8 wöchent- 
lichem Bestand  zurückgingen,  sich  aber  histologisch  als  Carcinom, 
nicht  als  Tumoren  entzündlichen  Ursprungs  erwiesen.  Die  Demon- 
stration Wehr’s  fand  zunächst  auf  dem  Congress  keinen  Beifall, 
weil  Carcinome,  die  spontan  zurückgehen,  gerechte  Zweifel  an  ihrer 
Natur  erregen  mussten.  Man  hat  dennoch  dem  Autor  damals  viel- 
leicht Unrecht  getban.  Wenn  auch  am  Menschen  spontane  Heilung 
eines  Carcinoms  undenkbar  ist,  so  erscheint  es  doch  von  vornherein 
nicht  absolut  unmöglich,  dass  unter  den  so  gänzlich  veränderten 
Bedingungen,  wie  sie  bei  einer  Impfung  auf  gewiss  sehr  verschieden 
empfängliche  Thiere  gegeben  sind,  ein  abortives  Wachsthum  der 
übertragenen  Epithelien  eintreten  kann,  das  sich  eine  Zeit  lang  ver- 
folgen lässt,  aber  später  infolge  ungünstiger  Verhältnisse  wieder  auf- 

1)  Mittheilungen  aus  dem  pathologischen  Institut  zu  Marburg  1S81. 

2)  British  medical  Journal.  No.  1576.  1891. 

3)  Verhandlungen  der  Deutschen  Gesellschaft  f.  Chirurgie.  1889.  Bd.  I.  S.  10. 

4)  Referat  im  Centralblatt  der  medicinischen  Wissenschaften.  1876. 

5)  Verhandlungen  der  Deutschen  Gesellschaft  für  Chirurgie.  1S88.  Bd.  I.  S.  52. 
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hört.  Ob  man  aber  berechtigt  ist,  ein  so  gewachsenes  Knötchen  Krebs 
zu  nennen,  ist  eine  andere  Frage.  Denn  neben  den  histologischen 
Eigenschaften  verlangen  wir  von  einer  Geschwulst,  die  wir  als  Krebs 
anerkennen  sollen,  ebenso  bestimmte  und  wichtige  klinische  Merk- 
male, die  den  durch  Impfung  entstandenen  Knötchen  Wehr ’s  fehlen. 

Ganz  einwandsfrei  sind  die  vollkommen  gelungenen  Impfversuche 
von  Hanau.1) 

Hanau  hat  seine  Versuche  an  Ratten  angestellt,  und  zwar  be- 
nutzte er  ein  Cancroidgescbwiir  von  der  Vulva  einer  Ratte,  das  sich 
spontan  entwickelt  batte  und  histologisch  aus  Epithelien  mit  starker 
Neigung  zur  Verhornung  bestand.  Von  diesem  Geschwüre  wurden 
männlichen  alten  Ratten  hirsekorngrosse  Partikel  in  die  Tumia  vagi- 
nalis testiculi  gebracht.  In  jedem  Falle  kam  es  zu  histologisch  und 
klinisch  gut  charakterisirter  Carcinomentwicklung.  Es  bildeten  sich 
sowohl  am  Orte  der  Impfung,  als  auch  in  der  Bauchhöhle  gewaltige 
Massen  von  Tumoren,  denen  die  Thiere  erlagen.  Mit  den  neugebil- 
deten Massen  konnten  wiederum  Thiere  geimpft  werden.  Seinen  Er- 
folg glaubt  Hanau  mit  Recht  der  Anordnung  seiner  Versuche  zu- 
schreiben zu  dürfen.  Er  benutzte  Thiere  derselben  Species  und  solche, 
die  disponirt  für  die  Erkrankung  sind,  also  alte  Ratten.  Ausserdem 
impfte  er  nicht  in  das  Unterhautzellgewebe,  sondern  in  Lymphräume, 
ausgehend  von  den  Erfahrungen,  die  wir  über  die  natürliche  Verbrei- 
tung des  Carcinoms  auf  dem  Wege  der  Lymphbahnen  gesammelt  haben. 

Auch  am  Menschen  sind  Versuche  über  die  Möglichkeit  einer 
experimentellen  Uebertragung  des  Carcinoms  vorgenommen  wyorden, 
und  zwar  von  Hahn2)  und  von  v.  Bergmann.3)  Bei  einer  an  un- 
heilbarem Krebs  der  Brust  erkrankten  Frau  wurde  eines  der  disse- 
minirten  Knötchen  der  Umgebung  des  primären  Krebsgeschwüres  von 
Hahn  auf  die  gesunde  Seite  verpflanzt,  heilte  hier  an  und  vergrösserte 
sich.  Als  die  Frau  ihrem  ursprünglichen  Leiden  erlegen  war,  konnte 
die  histologische  Untersuchung  vorgenommen  werden.  Das  Knötchen 
erwies  sich  als  aus  Carcinomgewebe  bestehend.  Dasselbe  beobachtete 
v.  Bergmann,  als  er  den  Hahn’schen  Versuch  wiederholte. 

So  interessant  dieser  Versuch  auch  ist,  so  ist  er  nach  meiner 
Ansicht  doch  nicht  einwandsfrei  und  für  eine  Impfung  des  Carci- 
noms auf  den  Menschen  nicht  beweisend.  Zunächst  beweist  er  nur, 
dass  das  Carcinom  auf  derselben  Person  haften  kann,  deren  Orga- 

1)  Verhandlungen  der  Deutschen  Gesellschaft  für  Chirurgie.  1SS9.  Bd.  II. 
8.  278,  und  Fortschritte  der  Medicin.  1889.  Nr.  9. 

2)  Deutsche  mediciuische  Wochenschrift. 

3)  Congress-Vcrhaudluugen  l SS9,  mitgetheilt  gelegentlich  der  Carcinomdebatte. 
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nismus  durch  die  primäre  Erkrankung  sicherlich  schon  ausserordentlich 
geschwächt  ist.  Als  eine  Impfung  im  engeren  Sinne  kann  ferner  ein 
solcher  Versuch  nicht  angesehen  werden.  Nicht  nur,  dass  bei  der 
Transplantation  nicht  allein  Krebselemente,  d.  b.  Epithelien,  verpflanzt 
werden,  auch  das  Stroma  wird  mit  übertragen  und  ein  Theil  der  um- 
gebenden gesunden  Haut  mit  ihrem  völlig  intacten  Gefässnetz.  Die 
Anheilung  eines  solchen  Hautläppchens  kann  nicht  überraschen.  Sie 
erfolgt  nach  denselben  Gesetzen,  nach  denen  Hautstücke  bei  der 
Transplantation  vonThiersch  anheilen.  Einen  unanfechtbaren  Be- 
weis für  das  Weiterwachsen  der  verpflanzten  Krebselemente  halte  ich 
aber  nicht  einmal  für  erbracht,  wenn  ein  solches  auch  aus  den  er- 
wähnten Gründen  sehr  wahrscheinlich  ist.  Nach  meinem  Dafürhalten 
kann  man  mit  Sicherheit  nur  dann  von  einem  Weiterwachsen  des 
Krebsknötchens  sprechen,  wenn  an  den  Krebszellen  Vermehrungs- 
vorgänge durch  das  Auftreten  karyokinetischer  Figuren  festgestellt 
worden  sind.  Eine  solche  Beobachtung  fehlt  noch.  Nach  dieser 
Richtung  wäre  eine  Nachprüfung  des  Versuches  von  Hahn  sehr  er- 
wünscht. Aus  äusseren  Gründen  musste  eine  solche  unterbleiben. 
Wir  hielten  uns  zur  Vornahme  der  Versuche  an  Kranken  ohne  deren 
ganz  specielle  Einwilligung  nicht  für  berechtigt. 

Die  Aehnlichkeit,  welche  zwischen  Carcinomen  und  bösartigen 
Geschwülsten  auf  der  einen  Seite,  und  den  Infectionskrankheiten,  be- 
sonders der  Tuberculose,  auf  der  anderen  Seite  in  vielen  Beziehungen 
besteht,  macht  es  erklärlich,  dass  man  auch  nach  Analogien  in  der 
Aetiologie  Beider  suchte.  Als  Koch  durch  seine  genialen  Ent- 
deckungen der  medicinischen  Forschung  einen  neuen  Impuls  gegeben 
hatte,  fing  man  an,  mit  erneutem  Eifer  auch  nach  der  Ursache  des 
Carcinoms  zu  forschen.  Es  entstand  die  parasitäre  Theorie  des  Car- 
cinoms  und  eine  Bewegung  zu  Gunsten  derselben,  in  deren  Mitte  wir 
uns  zur  Zeit  noch  befinden.  In  der  That,  es  lassen  sich  eine  Reihe 
gewichtiger  Gründe  für  die  Anschauung  anführen,  das  Carcinom  werde, 
wie  die  Infectionskrankheiten,  durch  parasitäres  Wachsthum  von  aussen 
in  den  Körper  eingedrungener  niederer  Organismen  veranlasst.  Die 
Bildung  einer  Geschwulst  an  der  Stelle  des  primären  Sitzes , das 
Entstehen  eines  Geschwüres  mit  der  Tendenz  zum  Weitergreifen  in- 
folge baldigen  Zerfalles  der  neugebildeten  Zellenmassen,  die  Prolife- 
rationsenergie der  Zellen  auf  der  einen  und  ihre  Hinfälligkeit  auf 
der  anderen  Seite  entsprechen  genau  dem  Verhalten  der  Tuberculose, 
bei  welcher  wir  auf  den  Reiz,  den  der  eingedrungene  Bacillus  ausübt, 
zunächst  die  Zellen  mit  lebhafter  Theilung  antworten  sehen'),  bis 


1)  Vgl.  Baumgarten,  Histogenese  der  Tuberculose. 
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gie  durch  Stoffwechselproducte  der  Bacterien  der  Nekrobiose  anheim- 
fallen. Die  regionäre  und  metastatische  Infection  auf  dem  Wege  der 
Lymph-  und  Blutbahnen  wird  am  besten  erklärt  durch  ein  Gift,  wel- 
ches die  Energie  der  Vervielfältigung  in  sich  selbst  trägt,  und  das 
sich  allmählich  von  dem  Orte  seines  Eindringens  aus  über  den  ganzen 
Körper  verbreitet.  Sie  ist  das  getreue  Abbild  dessen,  was  wir  bei 
der  Eiterung,  die  zur  metastatischen  Pyämie  führt,  bei  der  Tuber- 
culose  und  der  Actinomycose  täglich  beobachten. 

Auch  die  Kachexie,  die  sich  in  den  späteren  Stadien  des  Car- 
cinoms  entwickelt,  spricht  für  eine  Infectionskrankheit.  Dieselbe  steht 
meist  in  absolutem  Missverhältnis  zu  der  Grösse  der  neugebildeten 
Tumoren  und  der  durch  sie  bedingten,  einfach  mechanischen  Schädi- 
gungen. Wenigstens  sehen  wir  Ovarialcysten  von  viel  gewaltigerem 
Umfange  und  vielfach  grössere  Uterusmyome,  ohne  dass  es  hier  zu 
einer  schwereren  Schädigung  des  Allgemeinbefindens,  zu  einer  Ka- 
chexie zu  kommen  braucht,  die  bei  dem  Carcinom  nie  ausbleibt.  Wir 
werden  nicht  fehlgehen,  wenn  wir  annehmen,  dass  es  bei  dem  Krebs, 
ebenso  wie  bei  den  bacteriellen  lnfeetionskrankheiten,  schädliche  Stoff- 
wechselproducte sind,  entstanden  durch  die  veränderte  Lebensthätig- 
keit  und  vielleicht  Zerfall  der  Krebszellen  oder  parasitärer  Mikroorga- 
nismen, deren  Aufnahme  in  die  Circulation  für  den  Orgauismus  ver- 
derblich wird. 

Auf  der  anderen  Seite  spricht  aber  auch  eine  Reihe  von  Gründen 
gegen  die  parasitäre  Theorie  und  gegen  die  Anschauung  derer,  die 
ein  von  aussen  in  den  Organismus  eindringendes  Gift,  einen  Para- 
siten, für  unerlässlich  halten,  um  das  histologische  und  klinische  Sym- 
ptomenbild  des  Krebses  zu  erklären.  Ich  selbst  bin  durch  meine  Ar- 
beiten zu  der  Ueberzeugung  gedrängt  worden,  dass  die  morphologischen 
Grundlagen  und  Beobachtungen,  auf  welche  sich  die  parasitäre  Theorie 
des  Krebses  gründet,  sehr  anfechtbar  sind,  und  dass  die  theoretischen 
Erörterungen,  die  auf  das  Vorhandensein  eines  Carcinomparasiten  hin- 
deuten sollen,  auch  einer  anderen  Deutung  fähig  sind. 

Zunächst  brauchen  wir  aus  theoretischen  Reflexionen  einen  Car- 
cinomparasiten durchaus  nicht,  um  alle  die  oben  erwähnten  Eigen- 
schaften des  Krebses  zu  erklären.  Zweifellos  ist  das  Carcinom  für 
seinen  Träger  eine  infectiöse  Erkrankung  der  schwersten  Art.  Aber 
die  Gründe,  welche  für  einen  Carcinomparasiten  sprechen,  werden 
hinfällig,  wenn  wir  annehmen,  dass  die  Zelle  unter  veränderten 
Lebensbedingungen,  die  uns  allerdings  noch  unbekannt  sind,  zu  deren 
Erklärung  es  aber  eines  in  sie  eindringenden  Mikroorganismus  nicht 
bedarf,  selbst  infectiös  wird.  Unter  diesen  veränderten  Bedingungen 
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wird  die  Zelle  selbst  zum  Parasiten,  der  wuchert,  der  inficirt  und 
Metastasen  macht,  und  dessen  Stoffwechselproducte  zur  Kachexie 
führen.  Ich  vermag  nicht  einzusehen,  warum  wir  für  die  Körperzelle 
unter  Umständen  die  Eigenschaften  nicht  in  Anspruch  nehmen  sollen, 
die  wir  ohne  Weiteres  den  Schizomyceten  und  Protozoen  zuerkennen. 
Sie  ist,  wie  diese,  ein  Lebewesen  kleinster  Art,  für  welches  dieselben 
Lebensäusserungen,  welche  die  ersteren  zu  Parasiten  machen,  recht 
gut  denkbar  sind. 

Es  giebt  ferner  aber  auch  nicht  allein  Aehnlichkeiten  zwischen 
Carcinom  und  lufectionskrankheiten,  es  giebt  auch  sehr  schwerwiegende 
Unterschiede  zwischen  Beiden.  Ich  erwähne  zunächst  das  verschiedene 
Verhalten  der  Impfung.  Wie  leicht  glückt  bei  den  mannigfachsten 
Infectionskrankheiten  die  Uebertragung  vom  Menschen  oder  von  einem 
Thiere  auf  ein  anderes!  Spuren  des  Secretes,  welches  den  Infections- 
stoff  enthält,  ja  ein  einzelner  Bacillus  oder  eine  Spore  können  ge- 
nügend sein,  die  tödtliche  Krankheit  bei  dem  geimpften  Thiere  her- 
vorzurufen. Ganz  anders  bei  dem  Carcinom.  Nach  vielen  Mühen 
sind  ganz  vereinzelte  Uebertragungsversuche  gelungen.  Bei  diesen 
Uebertragungen  wird  aber  nicht  mit  Spuren  von  infectiösem  Secret, 
z.  B.  von  Carcinomsaft  geimpft,  sondern  es  müssen  zusammengesetzte, 
lebenskräftige  Gewebe  verpflanzt  werden,  wenn  der  Versuch  glücken 
soll:  also  ein  von  der  Haftbarkeit  des  Impfstoffes  bei  den  Infections- 
krankheiten sehr  verschiedenes  Verhalten.  Es  besteht  kaum  eine 
Analogie  zwischen  der  Impfung  dort  und  der  Verpflanzung  von  Car- 
cinomgewebe  hier. 

Endlich  müsste  der  Carcinomparasit  Eigenschaften  haben,  die 
ihn  in  sehr  merklicher  Weise  von  denjenigen  Mikroorganismen  unter- 
scheiden, die  wir  als  Erreger  von  Infectionskrankheiten  kennen.  In 
der  Klasse  der  Bacterien  dürfen  wir  ihn  jedenfalls  nicht  suchen. 
Alle  Erreger  bacterieller  Infectionskrankheiten  sind  auf  das  Binde- 
gewebe angewiesen,  als  den  Mutterboden,  in  dem  sich  Infectionen 
abspielen.  Das  epitheliale  Gewebe  wird  nur  secundär  betheiligt. 
Am  Orte  des  Eindringens  des  Infectionskeimes  kommt  es  zu  einem 
Abscess,  zu  einem  Tuberkel-  oder  Lepraknötchen,  je  nach  der  Art 
des  inficirenden  Giftes.  Immer  aber  gehört  das  neugebildete  Gewebe 
zu  dem  Typus  des  Granulationsgewebes,  hervorgegangen  aus  einer 
Wucherung  der  fixen  Bindegewebselemente  und  der  Auswanderung 
von  Leukocyten  aus  den  Gefässen.  Wird  ein  Keim  verschleppt,  so 
findet  er  an  dem  Orte,  wo  er  hingelangt,  wieder  Bindegewebe,  und 
das  Auftreten  eines  neuen  Tuberkels  oder  eines  metastatischen  Ab- 
scesses  hat  keine  Schwierigkeiten.  Wenn  aber  Carcinomkeime  ver- 
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schleppt  werden,  so  entsteht  an  dem  Orte  der  Metastase  ein  Carcinom 
mit  den  ausgesprochenen  Eigenschaften  der  primären  Geschwulst,  in 
den  Lymphdrüsen  oder  in  der  Lunge  z.  B.  ein  verhornender,  aus  den 
Epithelien  des  Rete  bestehender  Knoten  nach  primärem  Hautkrebs. 
Der  Carcinomparasit  müsste  also  die  Eigenschaft  haben,  heteropla- 
stisch auf  das  Gewebe,  in  welches  er  gelangt,  einzuwirken,  oder  er 
kann  nur  in  Verbindung  mit  lebenskräftigen  Epithelzellen  verschleppt 
werden,  mit  denen  er  ein  symbiotisches  Dasein  führen  müsste.  Die 
erstere  Annahme  widerspricht  den  Lehren  der  Entwicklungsgeschichte. 
Für  den  zweiten  Vorgang  kennen  wir  zwar  aus  dem  Thier-  und 
Pflanzenreich  einige  Analogien,  am  Menschen  aber  würde  er  etwas 
durchaus  Neues  sein.  Indess  gebe  ich  die  Möglichkeit  eines  solchen 
Verhaltens  ausdrücklich  zu  und  würde  an  demselben  keinen  Anstoss 
nehmen,  wenn  wirklich  unzweideutige  Beweise  für  die  Existenz  eines 
Carcinomparasiten  erbracht  würden. 

Auch  erscheint  es  unerklärlich,  warum  der  hypothetische  Carci- 
nomparasit bei  einer  etwaigen  Verschleppung  nicht  auch  die  Epithelien 
inficirt,  wohin  er  gelangt,  sondern  auf  die  beschränkt  bleibt,  die  den 
Ausgangspunkt  der  Metastase  bildeten,  z.  B.  bei  secundärem  Car- 
cinom der  Leber  nach  Krebs  des  Darmes  oder  der  Haut  auf  die 
von  Darm  oder  Haut  abstammenden  Zellen.  Wir  müssten  annehmen, 
dass  er  nur  in  den  Abkömmlingen  der  verschleppten  Zellen  günstige 
Entwicklungsbedingungen  finde,  alles  Annahmen,  die  zum  mindesten 
sehr  gesucht  erscheinen. 

Nach  diesen  Auseinandersetzungen  zwingen  uns  theoretische  Er- 
wägungen keineswegs  zu  der  Annahme  von  Carcinomparasiten.  Aber 
auch  die  bis  jetzt  vorliegenden  Beobachtungen  über  Befunde  von 
Mikroorganismen  im  Carcinom  und  deren  Verwerthung  für  die  Aetio- 
logie  desselben  sind  nicht  beweiskräftig. 

Ueber  Bacterien  im  Carcinom  und  als  Erreger  desselben  berichten 
Verneuil1),  Nedopil2),  Scheuerlen3),  Schill4),  Domingo 
Tr eir e5 6)  und  Kubassoff. c)  Die  Bacterienätiologie  des  Carcinoms 
ist  aus  den  oben  dargelegten  Gründen  höchst  unwahrscheinlich.  Es 

1)  Propridtfis  pathogenes  des  microbes  rcnfermes  dans  les  tumeurs  malignes. 
Revue  de  chir.  Vol.  IX.  p.  10. 

2)  Anzeiger  der  k.  k.  Gesellschaft  der  Aerzte  in  Wien.  1S81.  Nr.  8.  S.  32. 

3)  Die  Aetiologie  des  Carcinoms.  Deutsche  med.  Wissenschaft.  1887.  Nr.  48. 
S.  1033. 

4)  Ebenda.  1887.  Nr.  48. 

5)  Ebenda.  1888.  Nr.  48. 

6)  Die  Mikroorganismen  der  krebsartigen  Neubildungen.  Wiestnik  gigieny. 
1889,  und  Wiener  medicinische  Presse.  1890.  Nr.  29—31  u.  33. 
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glaubt  beute  wohl  auch  Niemand  mehr  an  sie.  Aus  der  Beschreibung, 
welche  diese  Forscher  von  ihren  Befunden  geben,  geht  mehr  als  zur 
Genüge  hervor,  dass  sie  sich  zum  Theil  durch  die  oberflächliche  An- 
ordnung ihrer  Versuche  täuschen  Hessen,  zum  Theil  verschiedenes 
Andere,  wie  unregelmässige  Kerntheilungsbilder,  als  Bacterienhaufen 
im  Carcinom  beschrieben  haben.  Ihre  Beobachtungen,  soweit  sie 
die  gefundenen  Bacterien  als  Erreger  des  Carcinoms  ansehen,  lehren 
nur  das  Eine,  dass  auch  heute  noch  in  der  Wissenschaft  ein  grosser 
Fortschritt,  wie  es  die  Erkenntniss  der  Aetiologie  der  Infections- 
krankheiten  ist,  nicht  gemacht  werden  kann,  ohne  dass  von  den 
Epigonen  Irrwege  und  falsche  Pfade  eingeschlagen  werden. 

Bei  Weitem  mehr  Vertrauen  und  Interesse  verdienen  die  Mit- 
theilungen über  Protozoen  im  Carcinom  und  die  Bemühungen,  diese 
Mikroorganismen  als  die  Erreger  des  Carcinoms  anzusprechen.  Sie 
gründen  sich  wenigstens  auf  die  Lebenseigenschaften  dieser  Parasiten, 
die  uns  als  ausgesprochene  Zellschmarotzer  bekannt  sind. 

Einer  unserer  besten  Protozoenkenner,  Pfeiffer  *),  hat  seine  Er- 
fahrungen über  das  häufige  Vorkommen  von  Protozoen  als  Parasiten 
in  den  Epithelzellen  niederer  und  höherer  Thiere  in  mehreren  Auf- 
sätzen und  in  einer  zusammenfassenden  Abhandlung  niedergelegt. 
Diese  Arbeiten  bilden  für  den  Arzt,  der  sich  über  die  Frage  der 
parasitären  Aetiologie  des  Krebses  unterrichten  will,  die  Grundlage 
für  weiteres  Studium.  Protozoen  sind  nach  Pfeiffer,  und  zwar 
der  Gattung  Coccidium  und  Sporidium  und  den  Flagellaten  und 
Rhizopoden  angehörig,  als  Schmarotzer  in  Epithelzellen  ausserordent- 
lich häufig.  Die  Wirthszelle  kann,  wie  wir  dies  von  dem  hypo- 
thetischen Carcinomparasiten  voraussetzen  müssen,  den  Eindringling- 
längere  Zeit  bewahren,  ohne  selbst  Schaden  zu  leiden  und  in  ihrer 
Entwicklung  gestört  zu  werden.  Im  Jugendzustand  stellt  der  Parasit 
ein  meist  sichelförmiges  Protoplasmaklümpchen  dar,  ohne  jede  weitere 
Differenzirung.  Herangewachsen,  nimmt  er  die  Eigenschaften  einer 
Zelle  an.  Dann  segmentirt  er  sieb,  eine  Sporocyste  bildend,  die  4, 
8 und  mehr  Sporen  enthält,  aus  denen  wieder  die  Jugendformen 
hervorgehen.  Der  Frage  nach  dem  Vorkommen  von  Protozoen  im 
Carcinom  und  deren  ätiologischer  Bedeutung  steht  Pfeiffer  sehr  sym- 
pathisch gegenüber.  Er  selbst  beschreibt  Bilder1 2),  die  er  nicht  glaubt 

1)  Die  Protozoen  ais  Krankheitserreger.  Jena  1890.  Zeitschr.  f.  Hygiene:  3, 
4,  5,  6.  Bd.  VIII.  Bericht  über  die  Sammelforschung  des  allgemeinen  ärztlichen 
Vereins  der  Chirurgen.  1890. 

2)  1.  c.  S.  96  und  Correspondenzblatt  des  allgemeinen  ärztlichen  Vereins  für 
Thüringen  1888. 
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anders  deuten  zu  können,  als  durch  die  Annahme  von  in  die  Epithelien 
eingedrungenen  Parasiten. 

In  Fig.  3 u.  5 (Taf.  II)  gebe  ich  Photogramme  von  Schnitten 
durch  die  Niere  von  Helix  hortensis,  die  von  einem  Protozoon,  der 
zu  den  Coccidien  gehörigen  Klossia,  befallen  ist.  Das  Präparat  wurde 
nach  der  Methode  von  Gram-Kühne  gefärbt.  Auch  Färbung  mit 
Carbolfuchsin  ergab  die  gleichen  Resultate.  Die  bis  zu  40  /x  grossen 
Parasiten  (a)  liegen  in  Epithelien,  die  durch  ihren  Inhalt  monströs 
vergrössert  und  zu  einer  flachen  Schale  zusammengedrückt  sind, 
welche  den  Parasiten  umhüllt  (d).  Im  Rest  der  Epithelzelle  ist  häufig 
noch  der  Kern  sichtbar.  Die  Parasiten  selbst  haben  in  diesem  Stadium 
einen  hellen,  bläschenförmigen  Kern  mit  starkem,  dunkel  gefärbten 
Kernkörperchen.  Das  Protoplasma  zeigt  in  unseren  Präparaten  eine 
schön  ausgebildete  Körneluug.  Die  Körner  nehmen  bei  der  G r a m ’schen 
Färbung  eine  tiefblaue,  bei  Carboifuchsinbehandlung  schön  rothe 
Farbe  an,  so  dass  das  Bild  des  Parasiten  ein  überaus  zierliches  wird. 

Figur  4 (Taf.  II)  zeigt  die  Sporenbildung.  Im  Innern  der  von 
einer  Membran  umgebenen  Sporocyste  liegen  12 — 24  blass  gefärbte 
Sporen  mit  stark  lichtbrechender  Membran  und  nicht  weiter  differen- 
zirtem  Inhalt.  Von  dem  Sarcodestadium  des  Parasiten  kann  ich 
leider  eine  Abbildung  nicht  geben,  da  es  mir  nicht  glückte,  dasselbe 
in  dem  mir  zugänglichen  Material  zu  Gesicht  zu  bekommen. 

Bei  höheren  Thieren  und  dem  Menschen  finden  sich  ähnliche 
Parasiten  zum  Theil  als  unschuldige  Schmarotzer,  wie  das  Coccidium 
oviforme  in  der  Leber  des  Kaninchens  oder  die  Psorospermien 
(Miescher’sche  Schläuche)  in  den  quergestreiften  Muskeln  des  Schafes 
und  Schweines,  zum  Theil  aber  auch  als  sehr  verbreitete  Erreger 
schwerer  Infectionskrankheiten.  Hierher  gehört  das  in  den  rothen 
Blutkörperchen  schmarotzende  Plasmodium  malariae.  Seine  morpho- 
logischen und  biologischen  Eigenschaften  und  seine  Beziehungen  zum 
Malariafieber  sind  vor  Allem  durch  die  Arbeiten  italienischer  Forscher 
klargelegt  worden.  Pfeiffer  ist  der  Ansicht,  dass  auch  in  der 
Vaccine,  der  Variola  und  bei  Herpes  Zoster  sarcodeförmige  Protozoen 
Vorkommen.  Er  ist  allerdings  nicht  in  der  Lage,  sie  classificiren  zu 
können,  da  er  nur  das  amöboide  Stadium  beobachten  konnte. 

Auch  in  Geschwülsten  epithelialer  Herkunft,  deren  infectiöser 
Charakter  erwiesen  ist,  hat  mau  mit  grosser  Bestimmtheit  parasitäre 
Gebilde  in  den  erkrankten  Epithelzellen  gefunden  und  beschrieben: 
so  im  Epithelioma  contagiosum  der  Hühner  und  Tauben  und  dem 
nahestehenden  Molluscum  contagiosum  des  Menschen.  Die  in  den 
Zellen  des  letzteren  sich  findenden  und  mit  Pikrinsäure  gelb  zu 
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färbenden  Körner  deuten  Moreau1)  und  bis  vor  Kurzem  auch 
Ne  iss  er2)  mit  aller  Entschiedenheit  als  Parasiten.  Der  Letztere  ist 
in  seinem  Urtheil  in  neuester  Zeit  wieder  etwas  schwankend  geworden. 
In  Figur  6 (Taf.  II)  gebe  ich  die  Abbildung  eines  Schnittes  durch 
das  Molluscum  contagiosum.  In  den  jugendlichen  Zellen  findet  man 
die  als  Parasiten  gedeuteten  Gebilde  als  kleine  Kügelchen  im  Proto- 
plasma, in  den  älteren  Schichten  füllen  die  zu  hellen,  ovalen  und 
grösseren  Körperchen  gewordenen  Gebilde  die  Zelle  völlig  aus.  Eine 
jede  Zelle  erscheint  inficirt.  Zwischen  den  einzelnen  Gebilden  liegen 
zusammengedrückt  die  Reste  der  Zelle,  die  in  unserem  Präparat  durch 
Hämatoxylin  dunkel  gefärbt  sind.  Ich  seihst  kann  mich  von  der 
parasitären  Natur  dieser  Gebilde  noch  nicht  überzeugen.  Es  kann 
auch  eine  eigentümliche  Form  der  Zelldegeneration  vorliegen.  Gegen 
ihre  parasitäre  Natur  spricht  nach  meiner  Ansicht  der  Umstand,  dass 
sie,  frisch  untersucht,  nie  Bewegungserscheinungen  wahrnehmen 
Hessen,  die  z.  B.  hei  den  Malariaplasmodien  so  ausgesprochen  sind, 
und  dass  irgend  ein  Vorgang,  der  sich  als  Sporulation  deuten  Hesse, 
an  ihnen  nicht  zu  beobachten  ist.  Auch  habe  ich  ähnliche  Bilder 
an  spitzen  Condylomen  und  in  den  oberen  Schichten  transplantirter 
Haut  gesehen,  wo  von  Parasiten  keine  Rede  sein  kann. 

Die  erwähnten  Beobachtungen  wurden  die  Veranlassung,  auch 
hei  deu  bösartigen  Neubildungen  nach  ähnlichen  Parasiten  zu  suchen. 

Thoma3 4)  war  der  Erste,  der  die  Aufmerksamkeit  der  Forscher 
auf  eigentümliche  Gebilde  lenkte,  die  er  in  den  Zellen  von  Mamma-, 
Mastdarm-  und  Magencarcinomen  fand.  Er  beschreibt  seinen  Befund, 
ohne  seiner  kurzen  Mittheilung  Abbildungen  beizugeben,  als  4 — 15  f u 
grosse,  ovale  oder  schiflfehenförmige  Gebilde  mit  Protoplasma  und 
Kern,  die  in  oder  neben  den  Kernen  von  Epithelzellen  liegen.  Die 
Kerne  der  letzteren  siud  oft  schlecht  färbbar,  ein  Zeichen  beginnender 
Degeneration.  Häufig  liegen  in  einer  Zelle  mehrere  Körperchen,  die 
vielleicht  eingekapselte  Coccidien  darstellen.  Man  müsse  sie  wohl 
„als  zweifellos  parasitäre  Gebilde  auffassen“. 

Einen  ähnlichen  Befund  wie  Thoma  hat  Nils  Sjö bring1) 
vor  Augen  gehabt.  Mit  aller  Sicherheit  findet  er  Sporozoen  im 


1)  Du  molluscum  coutagiosum  eu  visage  comme  maladie  parasitaire.  Thöse 
de  Paris  1SS9. 

2)  Vierteljahrsschrift  f.  Dermatologie  und  Syphilis.  18S8.  S.  583,  und  Verhand- 
lungen der  dermatologischen  Gesellschaft.  1891. 

3)  Fortschritte  der  Mediciu.  1889.  S.  413. 

4)  Ein  parasitärer  protozoeuartiger  Mikroorganismus  im  Carciuom.  Fort- 
schritte. 1890.  Nr.  14. 
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Carcinom  und  beschreibt  den  ganzen  Entwicklungsgang  derselben, 
der  in  auffallender  Weise  mit  dem  bekannten  des  Plasmodium  malariae 
übereinstimmt.  In  seiner  Jugendform  stellt  der  Parasit  ein  kleines 
Sarcodekliimpcken  dar,  das  im  Kern  lebt.  Aus  demselben  wandert 
er  später,  immer  wachsend,  in  das  Protoplasma  der  Zelle.  Bei  einer 
gewissen  Grösse  tritt  Segmentirung  ein;  es  wird  eine  Sporocyste  mit 
20 — 30  Sporen  und  einer  umhüllenden  Membran  gebildet.  Aus  den 
Sporen  entwickeln  sich  die  Keimlinge,  die  von  Neuem  Epitbelzellen 
inficiren  und  dann  den  ganzen  Entwicklungscyklus  wiederholen. 

Besonderen  Eifer  haben  französische  Forscher  auf  das  Studium 
der  Carcinomparasiten  verwandt.  Die  Befunde,  die  sie  beschreiben, 
weichen  in  nicht  unwesentlichen  Beziehungen  von  den  soeben  ge- 
schilderten ab.  Hierher  gehören  die  Mittheilungen  von  A 1 b ar  ran  ■), 
Michaux1 2),  Malassez3),  Hailope  au4)  und  die  Arbeiten  von 
Darier5)  und  Wickham6)  über  Paget’s  Disease.  Sie  alle  sind 
von  der  ätiologischen  Bedeutung  der  gefundenen  Coccidien  überzeugt. 
Die  Letzteren  wollen  sie  sogar  zu  diagnostischen  Zwecken  für  Paget’s 
Erkrankung  benutzen.  Sie  beschreiben  Gebilde  von  der  Grösse  der  Epi- 
thelzellen selbst  als  die  gesuchten  Parasiten.  Bei  der  Besprechung  un- 
seres Falles  von  Paget’s  Disease  werde  ich  etwas  ausführlicher  auf 
den  Befund  dieser  Autoren  einzugehen  haben.  Wickham  und  Darier 
wollen  ein  vierzehntägiges  Fortleben  der  Parasiten  auf  feuchtem  Sand 
beobachtet  haben.  Das  Misslingen  einer  echten  Züchtung  geben  sie 
aber  selbst  zu. 

Wieder  andere  Körperchen  beschreibt  Rüssel0)  als  Carcinom- 
parasiten unter  dem  Namen  seiner  „fuchsine  bodies“.  Mit  einer 
bestimmten  Färbemethode  konnte  er  4 — 12  /.i  grosse  Gebilde  roth 
färben,  die  einzeln  oder  in  grösserer  Zahl  bald  in  Carcinomzellen, 
bald  im  Stroma  lagen.  Im  Gegensatz  zu  den  übrigen  Autoren  hält 
er  seine  Körperchen  für  Sprosspilze.  Er  fand  sie  in  43  Carcinomen 
regelmässig,  während  sie  in  anderen  Geweben  nur  sehr  selten  vor- 
kamen Diese  letztere  Behauptung  beruht  auf  einem  Irrthum.  Mit 

1)  De  la  contagion  de  cancer.  Semaine  medicale  1SS9.  No.  29. 

2)  Sur  des  tumeurs  epitheliales,  contenant  des  psorospermies.  Semaine  me- 
dicale. 18S9.  No.  13. 

3)  Sur  les  nouvelles  psorospermoses  chez  l’homme.  Archiv,  de  medec.  ex- 
perim.  Yol.  II.  1890. 

4)  Traite  anatom. 

5)  Sur  une  nouvelle  forme  de  psorospermose  cutande  ou  maladie  de  Paget. 
Soc.  de  biologie.  13  avril  1889. 

6)  An  adress  on  a cbaracteristic  organism  of  cancer.  British  medical  Jour- 
nal 1890.  No.  1563. 
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derselben  Methode  wie  Rüssel  konnte  lv  lien  ')  in  einer  sehr  fleissigen 
Arbeit  die  Fuchsinkörperchen  ebenso  häufig  in  anderen  Geweben,  wie 
in  Carcinomen  naehweisen.  Klien  bringt  sie  in  Verbindung  mit  den 
Altmaun’schen  Zellgranulis.  Jedenfalls  sind  sie  aber  weder  Sporo- 
zoen, noch  Sprosspilze,  noch  kommt  ihnen  eine  specifische  Bedeutung 
für  das  Carcinom  zu. 

Zu  den  überzeugten  Anhängern  von  dem  Vorkommen  von  Proto- 
zoen im  Carcinom  gehört  auch  Ramsay  W right.1 2)  In  einer  Arbeit 
über  die  Erkrankungen,  in  welchen  Sporozoen  eine  Rolle  spielen, 
berichtet  er  auch  über  Befunde  von  Mikroorganismen  im  Carcinom, 
die  morphologisch  und  biologisch  dasselbe  Verhalten  darboten,  wie 
die  Körperchen  von  Malassez,  Thoma  und  Pfeiffer. 

Gegenüber  diesen  positiven  Befunden  erhoben  sich  aber  bald 
die  Stimmen  von  Autoren,  welche  vor  der  Deutung  der  beschriebenen 
Befunde  als  Sporozoen  warnten  und  diejenigen  ernüchterten,  welche 
sich  schon  zu  überschwänglichen  Hoffnungen  über  die  Bedeutung 
dieser  Untersuchungen  für  die  Aetiologie  des  Carcinoms  hatten  hin- 
reissen  lassen.  Die  beschriebenen  Gebilde  wurden  theilweise  für 
Degenerationsformen  von  Zellen  erklärt,  theilweise  für  Zelleinschlüsse, 
deren  Bedeutung  für  das  Zellleben  zwar  noch  nicht  in  allen  Fällen 
klargelegt  sei,  die  aber  jedenfalls  weder  Sporozoen,  noch  irgend  welche 
anderen  Mikroorganismen  seien.  In  vielen  Fällen  handele  es  sich 
um  Trümmer  von  Lcukocyten  oder  um  abnorme  und  fragmentarische 
Kerntheilungen. 

Als  einer  der  Ersten  wandte  sich  Eberth3)  gegen  die  Deutung 
der  fraglichen  Gebilde  als  Parasiten.  Den  in  der  bekannten  Arbeit 
von  Steinhaus  über  parasitäre  Einschlüsse  in  den  Pankreaszellen  be- 
schriebenen und  als  Protozoon  gedeuteten  „Karyophagus  salamandrae“, 
der  den  Carcinomparasiten  einiger  Autoren  absolut  ähnlich  ist,  führte 
er  auf  das  zurück,  was  er  ist:  auf  Veränderungen  des  Zellkernes, 
bestehend  in  einer  Verquellung  und  Verklumpung  des  Kerngerüstes. 
Eine  solche  findet  sich  schon  normaler  Weise  an  den  thätigen  Pan- 
kreaszelleu.  Im  Hungerzustand  verschwindet  sie.  Sie  ist  aber  auch 
theilweise  bedingt  durch  unzweckmässige  Behandlung  des  Präparates, 
also  ein  Kunstproduct. 

Ganz  entschieden  nimmt  auch  Ribbert4)  gegen  die  parasitäre 

1)  Ziegler’s  Beiträge  zur  pathologischen  Anatomie.  Bd.  XI.  Heft  1.  1881. 
Nr.  125. 

2)  The  pathogenie  Sporozoa.  Toronto  1890. 

3)  Fortschritte  der  Medicin.  1890.  Bd.  VIII.  S.  657. 

4)  Deutsche  med.  Wochenschr.  1891.  Nr.  42. 


158 


VII.  Karg 


Natur  der  Zelleinschlüsse  in  Epithelien  Stellung.  Er  deutet  die 
grösseren  homogenen  Körperchen,  die  Wickham  und  Darier  be- 
schreiben, als  im  Ganzen  veränderte  Epithelzellen,  wie  man  sie  in 
beginnenden  Epithelperlen  von  Hornkrebsen  der  Haut  nicht  selten 
findet;  dieselben  waren  schon  vor  der  Beschreibung  der  neueren 
Autoren  bekannt.  Die  kleineren  deutet  er  als  hervorgegangen  durch 
Zerfall  des  Chromatins  der  Kerne.  Auf  diese  Weise  entstehen  die 
von  Sjö bring  beschriebenen  Sporocysten.  In  letzterer  Beziehung 
befindet  er  sich  in  Uebereinstimmung  mit  Hansemann  ■),  der  diesen 
Gebilden  gleichfalls  ihre  parasitäre  Natur  abspricht. 

Auch  nach  B o r r e 11  2 3)  sind  die  Protozoen  Wickham’s  und 
Darier's  veränderte  Epithelien.  Sie  sind  das  Product  einer  beson- 
deren Zelldegeneration  und  Nekrobiose.  Dieselbe  Ansicht  vertritt 
Firket.3) 

Klebs4)  hat  die  Natur  dieser  Gebilde  gleichfalls  studirt.  Er 
hält  sie  nicht  für  die  gesuchten  Carcinomparasiten,  sondern  für  durch 
hyaline  Degeneration  veränderte  Zellen.  Er  versuchte  ihre  Züchtung, 
indem  er  menschliches  Carcinommaterial  in  die  Bauchhöhle  von  Ratten 
implantirte,  von  dem  Gedanken  ausgehend,  dass  die  menschlichen 
Zellen  auf  dem  ungünstigen  Nährboden  zu  Grunde  gehen,  etwaige 
Parasiten  aber  vielleicht  zur  Vermehrung  zu  bringen  sein  würden. 
Diese  Vermehrung  blieb  aus.  Nichts  liess  sich  an  den  als  Carcinom- 
parasiten gedeuteten  Körperchen  auffinden,  was  als  eine  Weiterent- 
wicklung derselben  zu  deuten  gewesen  wäre. 

Shattock  und  B a 1 1 a n c e 5)  haben  neben  zahlreichen 
Cultur-  und  Impfversuchen,  die  oben  berührt  wurden,  auch  histo- 
logische Studien  über  das  Carcinom  und  die  Carcinomkörper- 
chen  vorgenommen.  Sie  theilen  die  Ansichten  der  letzterwähnten 
Forscher. 

Andere  Autoren  wagen  nicht,  mit  der  Entschiedenheit  der  eben 
angeführten  die  Bedeutung  der  Zelleinschlüsse  als  Parasiten  von  der 
Hand  zu  weisen.  Sie  lassen  die  Frage  unentschieden,  mehr  oder 
weniger  nach  der  einen  oder  der  andern  Seite  neigend.  Zu  ihnen 


1)  Virchow’s  Archiv,  ßd.  123.  S.  369. 

2)  Sur  ia  signiiication  des  figures  döcrites  comme  cocaidies  dans  les  epith£- 
liomes.  Archiv  de  mdd.  exp<5rim.  Vol.  II.  1S90. 

3)  Ueber  eigentümliche  Veränderungen  der  Epidermis  u.  s.  w.  Centralblatt 
für  allgemeine  Pathologie  und  pathologische  Anatomie.  1890.  Nr.  20. 

4)  Deutsche  med.  Wochenschr.  1890.  Nr.  24,  25,  32. 

5)  A short  record  of  work,  done  on  the  pathology  of  cancer  during  the 
last  few  years.  British  medical  Journal.  No.  1576.  1891. 
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gehören  Siegenbeck  von  Heukeloom1),  Ströhe2)  und  Stein- 
haus.3) 

Aus  diesen  so  verschiedenartigen  und  so  verschieden  gedeuteten 
Befunden  geht  mit  Sicherheit  das  Eine  hervor,  dass  die  Autoren  ganz 
differente  Dinge  als  die  gesuchten  Carcinomparasiten  beschrieben  und 
gedeutet  haben.  So  lange  aber  nicht  Einigkeit  wenigstens  in  der 
Morphologie  des  Carcinomparasiten  erzielt  ist,  können  die  histolo- 
gischen Befunde  als  eine  Stütze  für  die  parasitäre  Theorie  des  Car- 
cinoms  nicht  angesehen  werden.  Die  Frage  nach  der  parasitären 
Natur  des  Careinoms  bleibt  demnach  zum  mindesten  eine  offene. 

Ich  komme  nunmehr  zu  meinen  eigenen  Untersuchungen  über 
die  Carcinomkörperchen. 

II.  Eigene  Untersuchungen. 

Die  Zahl  sämmtlicher  Fälle  von  Carcinom,  die  ich  untersucht 
habe,  beträgt  74.  Darunter  befanden  sich  22  Carcinome,  die  von  der 
Haut  und  ihren  Folliculargebilden  ausgingen,  16  Mammacarcinome, 
4 Magencarcinome,  7 Carcinome  des  Rectum,  3 Carcinome  des  Larynx, 
zahlreiche  Carcinome  in  Lymphdrüsen  u.  s.  w.  Ausserdem  habe  ich 
18  Fälle  von  Sarcom  untersucht,  und  zur  Controle  9 Fälle  von  gut- 
artigen Tumoren  der  Haut,  Papillome  verschiedener  Art,  und  7 Fälle 
von  Lupus,  die  ich  auf  das  Vorkommen  von  „Carcinomkörperchen“ 
durchmusterte. 

Ich  habe  schon  vielfach  Gelegenheit  gehabt,  im  ersten  Theile 
meiner  Abhaudlung  auf  die  Ergebnisse  meiner  Untersuchungen  Bezug 
zu  nehmen.  Es  kann  nicht  in  meiner  Absicht  liegen,  sie  alle  einzeln 
aufzuführen.  Ich  gebe  nur  einen  kurzen  Auszug  der  bemerkens- 
werthesten  Resultate,  da  sieb  die  histologischen  Befunde  in  den 
meisten  Fällen  immer  wiederholen. 

Meiner  Abhandlung  habe  ich  eine  Anzahl  mikrophotographischer 
Abbildungen  beigegeben.  Ich  möchte  dieselben  für  den  wichtigeren 
Theil,  den  Text,  nur  als  eine  Erläuterung  zu  ihnen  ansehen.  Mit 
diesen  Abbildungen  weiche  ich  von  dem  herkömmlichen  Verhalten  ab, 
histologische  Bilder  durch  Zeichnungen  wiederzugeben,  weil  man  ge- 
funden hatte,  dass  die  Photographie  in  Bezug  auf  histologische  Einzel- 
heiten doch  gar  zu  unvollkommene  Resultate  gab.  Ich  verfolgte  bei 
diesem  Versuche  zweierlei  Zwecke:  ich  wollte  die  Photographie  zum 

1)  Intracelluläre  Gebilde  im  Carcinom.  Centralblatt  für  pathologische  Ana- 
tomie. 1890.  Nr.  20. 

2)  1.  c.  Ziegler’s  Beiträge.  Bd.  XI.  1.  1891.  S.  1. 

3)  Ueber  Carcinomeinschliisse.  Yircbow’s  Archiv.  Bd.  126.  3.  S.  533.  1891. 
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Zwecke  der  Darstellung  histologischer  Bilder  einigermaassen  rehabi- 
litiren,  und  dann  lag  es  mir  daran , endlich  einmal  Bilder  einzelner 
Befunde  im  Carcinom  zu  liefern,  die  absolut  wahr  sein  müssen,  und 
an  denen  sich  nicht  deuteln  lässt.  Wer  die  Literatur  der  letzten 
beiden  Jahre  über  das  Carcinom  mit  Interesse  verfolgt  hat,  dem  wird 
es  wohl  häufig  so  ergangen  sein,  wie  mir.  Ich  fragte  mich  oft, 
nachdem  ich  eine  Arbeit  gelesen:  Was  beschreibt  denn  der  Autor 
eigentlich  als  Parasiten?  Bald  glaubte  ich  gute  alte  Bekannte  wieder- 
zuerkennen, bald  war  ich  der  Ansicht,  dass  mir  bei  meinen  Unter- 
suchungen doch  manches  Wichtige  entgangen  sein  musste.  Zeich- 
nungen können  immer  nur  den  Text  ergänzen  und  erläutern.  Sie 
sind  bestimmt,  das  anschaulich  zu  machen,  was  der  Autor  beschreibt. 
Man  mag  sich  Mühe  geben,  so  objectiv  wie  nur  möglich  zu  bleiben, 
bei  jeder  Zeichnung  eines  mikroskopischen  Präparates  wird  der 
Wunsch  nur  zu  oft  der  Vater  des  Gedankens,  und  es  entsteht  ein 
Bild,  das  an  Deutlichkeit  allerdings  nichts  zu  wünschen  übrig  lässt, 
aber  dem  Bilde,  welches  das  Mikroskop  liefert,  nicht  mehr  voll  und 
ganz  entspricht.  Autor  und  Zeichner  haben  ihre  subjective  Meinung 
in  das  Bild  hineingelegt,  ohne  nur  im  entferntesten  die  Absicht  ge- 
habt zu  haben,  irgendwie  täuschen  zu  wollen. 

In  der  Bacteriologie  hat  man  diese  Mängel  längst  erkannt,  und 
dem  Vorgänge  von  Koch  folgend,  bedient  man  sich  zur  Verviel- 
fältigung der  Befunde  fast  durchgängig  der  Photographie  als  des 
einzig  möglichen  Weges,  untrügliche  Bilder  zu  erhalten,  auf  Grund 
deren  etwaige  Differenzen  in  der  Deutung  zur  Discussion  gestellt 
werden  können. 

Auf  histologischem  Gebiete  haben  diese  anerkannten  Vorzüge  der 
Mikrophotographie  sich  bis  jetzt  nicht  recht  Geltung  verschaffen 
können,  weil  die  Schwierigkeiten,  gute  Photographien  histologischer 
Bilder  herzustellen,  erheblich  grösser  sind,  als  bei  der  Herstellung 
von  Bacterienphotogrammen.  Man  vergleiche  nur  die  Photographien 
von  Bacterienpräparaten  und  von  Schnitten  in  dem  anerkannten  Atlas 
von  Fränkel  und  Pfeiffer,  und  mau  wird  von  der  Leistungs- 
fähigkeit der  Photographie  in  ersterer,  ihrer  Unvollkommenheit  in 
letzterer  Beziehung  ohne  Weiteres  überzeugt. 

Die  Mängel  der  Photographie  in  der  Wiedergabe  histologischer 
Einzelheiten  sind  zweierlei  Art:  die  einen  liegen  in  der  Methode 
und  sind  als  solche  unvermeidbar,  die  anderen  im  Präparat.  Die- 
selben lassen  sich  bis  zu  einem  gewissen  Grade  umgehen. 

Die  Photographie  hat  gegenüber  dem  gezeichneten  Bilde  mehrere 
grosse  Nachtheile.  Sie  ist  noch  nicht  im  Stande,  Farben  wiederzugeben. 
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Wir  machen  aber  durch  die  Färbung,  die  iu  vielen  Fälleu  den 
Werth  einer  chemischen  Reaction  hat,  häufig  erst  wichtige  Einzel- 
heiten sichtbar,  die  ungefärbt  uns  entgehen  müssen.  Dann  ist  die 
Photographie,  ich  möchte  sagen,  oft  zu  objectiv,  so  dass  das  Bild 
fehlerhaft  wird.  Sie  gieht  nur  das  wieder,  was  in  der  Ebene  des 
beobachteten  Sehfeldes  liegt.  Andere  wichtige,  höher  oder  tiefer 
gelegene  Gegenstände  werden  nicht  nur  nicht  abgebildet,  sondern 
stören  das  Bild  sogar  dadurch,  dass  ihre  Contouren  in  Form  undeut- 
licher Zerstreuungskreise  die  Schärfe  des  Bildes  beeinträchtigen.  Bei 
der  Beobachtung  eines  mikroskopischen  Bildes  und  der  Zeichnung 
desselben  ergänzen  wir  dagegen  unwillkürlich  den  von  einer  Ebene 
erhaltenen  Eindruck  durch  Bilder  aus  anderen  und  combiniren  so 
die  verschiedenen  Eindrücke  zu  einem  harmonischen  Ganzen. 

Dieser  letztere  Uebelstand,  ganz  besonders  aber  das  Erscheinen 
störender  unschiefer  Contouren  und  von  Zerstreuungskreisen  lässt 
sich  dadurch  vermeiden,  dass  wir  möglichst  dünne,  sehr  distinct 
gefärbte,  absolut  fehlerfreie  Präparate  herstellen,  in  denen  das,  was 
wir  abbilden  wollen,  in  Wahrheit  nur  in  einer  Ebene  liegt.  Gelingen 
uns  derartige  Präparate,  dann  werden  wir  auch  erwarten  können, 
dass  sie  sich  zur  Wiedergabe  durch  die  Photographie  eignen.  Bei 
nicht  diesen  Anforderungen  entsprechenden  Präparaten  soll  man  lieber 
auf  den  Versuch  der  Photographie  verzichten. 

Die  Technik  der  Mikrophotographie  ist  nicht  so  schwierig,  dass 
sie  sich  nicht  mit  einiger  Uebung  erlernen  Hesse.  Zur  Herstellung 
der  Negative  habe  ich  den  grossen  mikrophotographischen  Apparat 
von  Zeiss  benutzt,  der  sich  im  Besitze  des  hiesigen  pathologi- 
schen Institutes  befindet,  und  der  mir  in  dankenswertester  Weise 
von  Herrn  Prof.  B irch- Hirsch  fei  d zu  diesem  Zwecke  überlassen 
wurde. 

Um  brauchbare  Präparate  von  Geschwülsten  zu  bekommen,  ist 
es  unerlässlich,  sich  einer  guten  Methode  der  Fixirung  zu  bedienen. 
Die  Stücke  müssen  noch  lebenswarm  in  die  Fixirflüssigkeit  eingelegt 
werden.  Am  häufigsten  habe  ich  die  concentrirte  Sublimatlösung  be- 
nutzt, in  welche  noch  während  der  Operation  dünne  Stücke  der  ent- 
fernten Geschwulst  eingelegt  und  auf  die  Dauer  von  2 — 6 Stunden  be- 
lassen wurden.  Darauf  Auswaschen  des  Sublimats  und  Nachhärten  in 
Alkohol.  In  derartigen  Präparaten  beeinträchtigen  hin  und  wieder 
Ausfällungen  von  Quecksilber  die  Schönheit  des  histologischen  Bildes. 
Zum  Zwecke  der  Photographie  müssen  diese  Niederschläge  unbedingt 
entfernt  werden.  Dies  gelingt  am  besten,  wenn  man  die  Stücke  nach 
Abspülung  des  Ueberschusses  des  Sublimat  mit  Lu gol ’scher  Lösung 

Deutsche  Zeitschrift  f.  Chirurgie.  XXXIV.  Bd.  1 1 
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behandelt.  Auch  aus  schon  fertigen  Schnitten  kann  aut  diese  Weise 
das  Quecksilber  noch  entfernt  werden.  Die  Färbbarkeit  der  Schnitte 
leidet  dabei  nicht. 

Selbstverständlich  habe  ich  auch  alle  übrigen  modernen  Fixirungs- 
mittel  iu  Anwendung  gezogen,  so  vor  Allem  das  Flemming’sche 
Gemisch,  die  Pikrinschwefelsäure  mit  verschiedenen  Zusätzen,  die 
Chromgemische,  die  Müller’sche  Lösung  und  den  absoluten  Alkohol. 
Ich  muss  nach  meinen  Erfahrungen  die  Sublimatfixirung  für  die  beste 
Methode  halten,  die  auch  von  der  Flemming’schen  Lösung  nicht 
übertroffen  wird.  Gefärbt  wurde  mit  Hämatoxylin,  Eosin,  Saffranin 
und  Nigrosin.  Vielfach  habe  ich  auch  die  Gram-Weigert’sche  Tinc- 
tion  für  besondere  Zwecke  benutzt.  Bei  der  Hämatoxylintinction,  die 
mir  immer  noch  zur  distincten  Kernfärbung  die  vollkommenste  Me- 
thode scheint,  ziehe  ich  eine  ganz  dünne  Lösung,  iu  welcher  die 
Präparate  einen  bis  zwei  Tage  bleiben,  den  schneller  färbenden 
Delafield-  und  Bö  hm  er 'scheu  Gemischen  vor. 

Die  angeblich  specifischen  Elemente,  welche  sich  im  Carcinom 
finden,  und  die  ich  der  Kürze  wegen  als  „Carcinomkörperchen“  be- 
zeichnen will,  fordern  geradezu  auf,  eine  bestimmte  Färbemethode, 
die  sie  differenzirt,  zu  suchen.  Ich  habe  mich  dazu  der  von  Rüssel 
angegebenen  Methode  bedient.  Am  vorteilhaftesten  schien  mir  aber 
folgendes  Verfahren:  Vorfärben  der  Schnitte  in  dünner  Hämatoxylin- 
lösung,  Färbung  in  erwärmtem  Carboifuchsin  1 — 3 Minuten,  Aus- 
waschen mit  Alkohol,  dem  eine  Spur  Salzsäure  zugesetzt  ist.  In 
ähnlicher  Weise  hat  Birch- Hirsch  fei d die  Carcinomkörperchen 
mit  Magdalaroth  sichtbar  gemacht.  Wenn  man  die  Differeuzirung  der 
stark  roth  gefärbten  Schnitte  nicht  zu  weit  treibt,  so  erscheinen 
die  von  den  Franzosen  als  Carciuomparasiten  beschriebenen  Gebilde 
leuchtend  roth  und  heben  sich  scharf  von  den  Kernen  der  Zellen 
ab,  in  welchen  sie  liegen.  Geht  man  mit  der  Differenzirung  zu  weit, 
so  verschwindet  die  rothe  Farbe  auch  aus  den  Körperchen.  Die 
als  Sarcoden  beschriebenen  Protoplasmaklümpchen  von  Nils  Sjöb- 
ring  und  Anderen  können  durch  dieses  Verfahren  nicht  differenzirt 
werden. 

Dieses  Färbeverfahren  kann  bei  Weitem  nicht  den  Werth  einer 
chemischen  Reaction  im  Sinne  der  differenzirenden  Bacterienfärbung 
für  die  in  Rede  stehenden  Gebilde  beanspruchen.  Sie  macht  die 
Körperchen  aber  doch  sichtbar  und  giebt  uns  einige  Fingerzeige  über 
ihre  Natur. 

Ausser  an  Schnitten  habe  ich  selbstverständlich  auch  am  frischen, 
lebenden  Präparat  Zellen  und  Carcinomkörperchen  untersucht.  Ich 
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bediente  mich  zu  diesem  Zwecke  am  einfachsten  des  erwärmbaren 
Objectträgers  von  Pfeiffer.1 2 3) 

Zahlreich  angestellte  Cultur-  und  Impfversuche  ergaben  nichts 
Bemerkenswerthes.  Ich  libergehe  sie  deshalb. 

1.  Paget ’s  Erkrankung  der  Brustwarze  und  die  Protozoen  von 
Wickham  und  Darier. 

Im  Jahre  1 S7 4 hat  Sir  James  Paget'-)  eine  seltene  Erkrankung 
der  Brustwarze  und  der  umgebenden  Haut  beschrieben,  die  nach  ihm 
benannt  wurde.  Nach  seiner  Beschreibung  befällt  die  Krankheit 
Frauen  im  Alter  von  40 — 60  Jahren.  Sie  beginnt  mit  einer  Affection 
der  Brustwarze  und  des  Warzenbofes.  Der  Warzenhof  gewinnt  ein 
lebhaft  rothes  Aussehen,  die  Hornschicht  löst  sich  von  der  Unterlage, 
und  das  freiliegende  Rete  und  die  entblüssten  Cutispapillen  sondern 
eine  dünne,  seröse  Flüssigkeit  ab.  Das  Krankheitsbild  entspricht 
dem  eines  chronischen  Ekzems,  unterscheidet  sich  aber  von  demselben 
dadurch,  dass  es  in  seinen  späteren  Stadien  unaufhaltsam  in  ein  Car- 
cinom  übergeht.  Die  Krankheit  dauert  Jahre  lang,  ohne  zu  einer 
Infection  der  Lymphdrüsen  zu  führen.  Sie  kommt  an  einzelnen  Stellen 
zur  Heilung,  während  sie  an  anderen  fortschreitet,  und  setzt  jedem 
Versuch,  sie  auf  anderem  als  operativem  Wege  zu  heilen,  den  grössten 
Widerstand  entgegen.  Der  Versuch  Pag  et ’s,  diese  Erkrankung  der 
Haut  der  Brustwarze  als  eine  wohlcharakterisirte,  eigenartige  Krank- 
heit hinzustellen,  die  ebenso  vom  chronischen  Ekzem,  wie  vom 
Carcinom  verschieden  ist,  ist  von  einigen  Dermatologen  nicht  an- 
erkannt worden.  Kaposi  rechnet  sie  z.  B.  in  seinem  bekannten 
Lehrbuche  zu  den  Ekzemen. 

Mit  neuen  Gründen  für  die  Ansicht  Paget’s  trat  Wickham  5) 
auf,  der  diese  eigentliümliche  Krankheit  zum  Gegenstand  einer  aus- 
führlichen Monographie  machte.  Im  Anschlüsse  an  15  Fälle  fremder 
und  6 Fälle  eigener  Beobachtung  beschreibt  er  auf  das  eingehendste 
ihre  Aetiologie  und  Symptomatologie.  Sie  ist  nach  ihm  eine  aus- 
gesprochene parasitäre  Erkrankung,  die  meist  die  Haut  der  Brust 
befällt,  aber  auch  an  anderen  Körperstellen  Vorkommen  kann.  So 
berichtet  er  über  einen  Fall  von  Paget’s  Disease  am  Scrotum 
eines  60jährigen  Mannes.  Die  Erreger  der  Krankheit  sind  Mikro- 
organismen, die  zur  Gattung  der  Sporozoen  gehören.  Er  bezeichnet 
die  Krankheit  deswegen  als  psorospermose  cutan^e.  Die  Parasiten 


1)  1.  c.  p.  5. 

2)  St.  Bartholemews  Hospital  reports  1874. 

3)  Maladie  de  la  peau,  dite  maladie  de  Paget.  Paris  1890. 
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dringen  in  die  Epitbelien  ein,  wachsen  auf  deren  Kosten  und  segmen- 
tiren  sich  in  eine  Anzahl  Sporen,  eine  Sporocyste  bildend.  Die  Mikro- 
organismen sind  überaus  zahlreich.  Sie  finden  sich  im  Rete  Mal- 
pighi,  wo  sie,  in  einem  hellen  Hofe  liegend,  sich  von  den  Epitbelien 
deutlich  unterscheiden,  und  häufig  auch  zwischen  den  Hornschiippchen, 
mit  denen  sie  von  der  Oberfläche  abgestossen  werden  oder  zu  Krusten 
zusammenbacken,  welche  der  wunden  Epidermis  aufgelagert  sind. 
Zu  den  Carcinomen  rechnet  Wickham  die  Krankheit  nicht.  Es 
schliesst  sich  aber  sehr  leicht  Carcinom  der  Mamma  an  sie  an. 

Unsere  Beobachtung  ist  folgende: 

Frau  M.  P.,  54  Jahre  alt,  verheirathet,  ist  seit  8 Jahren  krank  an 
einer  „uässenden  Fleckte“  der  Brust,  die  ihren  Ausgang  von  der  Brust- 
warze nahm  und  allmählich  bis  zur  jetzigen  Grösse  heranwuchs.  Alle 
Behandlung  war  erfolglos.  Hin  und  wieder  hat  die  Kranke  lebhafte 
Schmerzen  in  der  Brust  gehabt.  März  1890  Aufnahme  ins  Krankenhaus 
behufs  Amputatio  mammae. 

Stat.  praes.  Kräftige  Frau  mit  gesunden  inneren  Organen.  Die 
Haut  der  linken  Brust  ist  in  eine  lebhaft  rothe,  stark  nässende  und  leicht 
blutende,  stellenweise  mit  Krusten  bedeckte  und  etwas  unebene  Fläche 
verwandelt,  in  deren  Centrum  die  eingezogene  Brustwarze  kenntlich  ist. 
Die  Ränder  der  erkrankten  Haut  setzen  sich  besonders  durch  das  Fehlen 
einer  zusammenhängenden  Hornschicht  scharf  gegen  die  gesunde  ab.  Sie 
sind  gleichmässig,  nicht  erhaben  und  fühlen  sich  weich  au,  nicht  infiltrirt, 
wie  bei  dem  Carcinom  der  Haut.  An  einzelnen  Stellen  ist  die  wunde 
Fläche  durch  kleine  Inseln  unterbrochen,  in  denen  eine  zarte  Hornschicht 
das  geröthete  und  nässende  Rete  bedeckt.  Die  Lymphdrüsen  der  Achsel- 
höhle sind  nicht  geschwollen. 

Amputation  der  ganzen  Brustdrüse  am  8.  April  1890.  Der  Schnitt 
wird  im  Gesunden,  überall  mindestens  1 Cm.  von  der  erkrankten  Fläche 
entfernt,  geführt.  Hauttransplantation  nach  T h i e r s c h auf  den  frei- 
liegenden Musculus  pectoralis  major.  Glatte  Heilung.  Ende  März  1891 
lässt  sich  die  Kranke  wegen  eines  Recidives  wieder  aufnehmen.  Sie  ist 
bis  zum  Auftreten  desselben  vor  einigen  Wochen  frei  von  Beschwerden 
gewesen. 

Es  findet  sich  eine  thalergrosse , nässende  Stelle  mit  allen  Eigen- 
schaften der  früheren  Erkrankung,  welche  an  der  Aussenseite  des  durch 
die  erste  Operation  gesetzten  Defectes  die  Brusthaut,  aber  auch  die  trans- 
plantirte  neue  Haut  ergriffen  hat. 

9.  April  1891  zweite  Operation.  Excision  des  Erkrankten  in  der 
gesunden  Umgebung.  Hauttransplantation,  gute  Heilung.  Die  Lymph- 
drüsen der  Achselhöhle  sind  auch  jetzt  noch  frei. 

Mikroskopische  Untersuchung.  Die  besten  Präparate 
lieferten  die  in  Sublimat  fixirten  Stückchen.  Von  ihnen  sind  die 
Photogramme,  Fig.  7—10  (Taf.  III  u.  IV),  gewonnen. 

Figur  7 ist  die  Abbildung  eines  Präparates  von  der  Grenze  des 
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Gesunden  und  Kranken.  Sie  zeigt  die  charakteristischen  Anfänge 
der  Erkrankung.  Das  Epithel  ist  von  normaler  Dicke  und  lässt  die 
einzelnen  Schichten  gut  erkennen,  die  basalen  Cylinderzellen,  die 
Zellen  des  Rete,  die  sieh  nach  oben  abplatten,  und  die  verdünnte 
Hornschicht.  Ein  Tbeil  der  Hornschicht  ist  in  Form  einer  Lamelle 
von  der  Unterlage  abgehoben.  Die  Cutispapillen  zeigen  keine  Ver- 
änderungen. Die  Cutis  selbst  ist  leicht  zellig  infiltrirt.  Sehr  auffallend 
ist  das  Auftreten  eigenthlimlich  veränderter  Zellen  im  Epithel  (d).  ln 
unregelmässigen  Zwischenräumen  treten  da  und  dort  Zellen  auf,  die 
etwas  grösser  als  die  benachbarten  sind,  aufgequollen  erscheinen  und 
von  einem  hellen  Hof  umgeben  sind.  Dieser  helle  Hof  entspricht 
dem  Zellkörper.  Das  Protoplasma  desselben  ist  aufgehellt  und  zeigt 
eine  ganz  feine  Granulirung,  welche  bei  Färbung  mit  Eosin  einen 
zarten  rosa  Ton  angenommen  hat.  Ein  Stachelsaum  ist  nicht  kennt- 
lich. Die  Grösse  dieser  Zellen  beträgt  bis  zu  18  tu.  Ihre  Kerne  sind 
ebenfalls  grösser  (bis  10  /<),  als  die  der  normalen  Retezellen,  unter- 
scheiden sich  aber  von  letzteren  auch  durch  ihre  innere  Structur. 
Während  der  Kern  der  Epithelzellen  bläschenförmig  ist  und  ein  dunkel 
gefärbtes  Kernkörperchen,  aber  kaum  ein  Kerngerüst  enthält,  sind 
die  Kerne  der  hellen  Zellen  um  vieles  dunkler  gefärbt  und  besitzen 
ein  dickfädiges  Chromatingerüst.  Sie  machen  den  Eindruck,  als  wenn 
sie  sich  sämmtlich  im  ersten  Stadium  der  Karyokinese,  der  Knäuel- 
bildung, befänden.  Jedenfalls  gehören  sie  zu  den  hyperchromatischen 
Kernen,  die  Klebs  im  Carcinom  beschrieben  hat. 

Figur  8 (Tat.  III)  zeigt  die  Erkrankung  des  Epithels  in  einem 
weiter  vorgeschrittenen  Stadium.  Sie  entspricht  einer  Stelle  aus  dem 
Centrum  der  erkrankten  Haut.  Die  in  Figur  7 noch  vereinzelten 
Zellen  bilden  hier  ein  zusammenhängendes  Ganze,  welches  die  unteren 
Schichten  des  Rete  einnimmt.  Der  normale  Bau  des  Epithels  ist 
verwischt  und  die  basale  Cylinderzellenschicht  geschwunden.  Au 
ihrer  Stelle  findet  man  ein  buntes  Durcheinander  von  Zellen,  dereu 
Protoplasma  aufgehellt  ist,  während  die  Zellkerne  sehr  deutlich  her- 
vortreten. Deutliche  Zellgrenzen  gegen  einander  sind  nicht  sicht- 
bar. Die  Kerne  sind  vergrössert  und  durch  Hämatoxylin  dunkel 
gefärbt.  Vielfach  treten  an  ihnen  Mitosen  auf,  ein  Zeichen,  dass 
die  Lebensenergie  dieser  Zellen  erhöht  ist,  und  dass  sie  sich  in  leb- 
hafter Vermehrung  befinden  (Fig.  10,  Taf.  IV).  An  dem  Vorgang  der 
Kerntheilung  selbst  habe  ich  eine  Abweichung  von  dem  normalen 
Typus  nicht  wahrnehmen  können. 

Neben  diesen  Veränderungen  an  den  Zellen  des  Epithels  finden 
sich  im  Epithel  freie  Kerne  und  Trümmer  solcher,  die  als  Fragmente 
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weisser  Blutkörperchen  ohne  Weiteres  kenntlich  sind.  Ausserdem 
sieht  man  aber  auch  an  Präparaten,  die  mit  Carboifuchsin  gefärbt 
sind,  auf  der  Grenze  von  Cutis  und  Epithel  und  seltener  in  der  ganzen 
Cutis  Zellen,  die  spindelförmig  oder  verästelt  sind,  und  deren  Proto- 
plasma eine  feine  Körnelung  zeigt,  die  tiefroth  gefärbt  ist.  Sie  sind 
identisch  mit  den  oben  beschriebenen,  in  das  Epithel  eiuwandernden 
Zellen  bei  Geschwülsten,  von  deneu  Figur  2 (Taf.  1)  eine  Abbil- 
dung giebt. 

Die  Cutis  ist  in  diesen  Stadien  der  Erkrankung  ausserordentlich 
reichlich  zeitig  infiltrirt,  und  zwar  können  wir  an  den  sie  durch- 
setzenden Zellen  auch  auf  dem  Photogramm  sehr  deutlich  zwei  Formen 
unterscheiden:  die  dunkel  gefärbten,  oft  mehlkernigen  Leukocyten, 
und  bläschenförmige  Kerne  enthaltende  epitheloide  Zellen,  die  her- 
vorgegangen sind  aus  einer  Wucherung  von  Endothelien  und  fixen 
Bindegewebskörperchen.  Die  Cutispapillen  selbst  erscheinen  auf- 
gequollen und  vergrössert. 

In  den  bisher  besprochenen  Präparaten  ist  die  Grenze  zwischen 
Epithel  und  Bindegewebe  noch  nirgends  durchbrochen,  wenn  auch 
die  Veränderungen  an  den  Epithelien  selbst  sehr  ausgesprochen  siud, 
ihre  Anordnung  regellos  ist  und  sich  eine  sehr  lebhafte  Theilung  an 
ihnen  nachweisen  Hess.  An  anderen  Stellen  ist  es  aber  zu  einem 
Durchbruch  des  wuchernden  Epithels  gekommen.  Figur  9 (Taf.  IV) 
giebt  eine  solche  Stelle  wieder.  Von  dem  verdünnten  Epithel,  welches 
die  Oberfläche  überzieht,  und  an  dem  die  Hornschicht  fehlt,  ist  ein 
Zapfen  tief  in  die  Cutis  hineingetrieben.  Derselbe  besteht  aus  den 
wuchernden  Zellen,  deren  Verhalten  soeben  geschildert  wurde.  Bei  b 
zeigt  dieser  Zapfen  eine  Einschnürung.  Durch  Serienschnitte  Hess 
sich  nachweisen,  dass  die  Abschnürung  an  anderen  Stellen  eine  voll- 
kommene wurde.  Es  war  somit  ein  regelrechter  Alveolus  mitten  im 
Bindegewebe  entstanden.  Damit  hat  die  Zellwucherung  den  aus- 
gesprochenen histologischen  Charakter  des  Epithelcarcinoms  ange- 
nommen. An  der  Brustdrüse  selbst,  sowie  an  den  Ausführungsgängen 
derselben,  an  deneu  häufiger  von  den  Autoren  das  Auftreten  secundären 
Carcinoms  beschrieben  ist,  konnte  etwas  Abnormes  nicht  gefunden 
werden.  Die  atrophischen  Acini  der  Mamma  Hegen  in  reichlich  ent- 
wickeltem, derben  Bindegewebe,  keine  Andeutung  einer  Wucherung 
zeigend. 

Das  exstirpirte  Recidiv  zeigt  genau  dieselbe  histologische  Be- 
schaffenheit. Auch  hier  ist  die  Erkrankung  ganz  auf  die  Oberfläche 
beschränkt,  ein  Einbruch  der  Epithelien  in  die  Tiefe  selten,  aber 
doch  auch  an  einzelnen  Stellen  erfolgt. 
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Sowohl  in  Schnitten,  als  auch  durch  das  Culturverfahren  Hessen 
sich  im  Gewebe,  besonders  in  den  oberen  Schichten,  nicht  eben  selten 
Bacterien  nach  weisen.  Unter  ihnen  waren  am  häufigsten  Staphylo- 
kokken und  kleine  Stäbchen.  Ein  solcher  Befund  kann  uns  bei 
einer  grossen  wunden,  des  normalen  Epithels  theilweise  völlig  be- 
raubten und  secernirenden  Fläche  nicht  Wunder  nehmen.  Die  Bac- 
terienansiedelungen  sind  secundärer  Natur,  mit  der  Aetiologie  der 
Krankheit  haben  sie  selbstverständlich  nichts  zu  thun.  Vielleicht 
kommt  ihnen  aber  eine  gewisse  Bedeutung  für  die  lebhafte  entzünd- 
liche Infiltration  der  Cutis  zu. 

Epikrise.  Wenn  wir  die  verschiedenen  Stadien  der  Ver- 
änderungen des  Epithels,  wie  sie  bei  Paget’s  Disease  vorliegen, 
neben  einander  halten,  und  wenn  wir  die  Photogramme  Nr.  7 — 10, 
welche  diese  verschiedenen,  aber  in  einander  übergehenden  Stadien 
wiedergeben,  unbefangen  vergleichen,  so  kann,  so  viel  ich  sehe,  über 
die  Natur  der  Erkrankung  ein  Zweifel  nicht  möglich  sein.  Paget’s 
Erkrankung  der  Haut  der  Brust  ist  ebensowenig  ein  hartnäckiges 
chronisches  Ekzem  der  Mamma,  wie  eine  besondere  Krankheit.  Es 
handelt  sich  um  ein  Carcinom  und  zwar  um  die  oberflächlichste  oder 
flachste  Form  des  Carcinoms,  die  möglich  ist.  Am  nächsten  steht 
ihm  das  klinisch  und  pathologisch-anatomisch  verwandte  Ulcus  rodens 
der  Haut,  bei  dem  aber  auch  in  den  langsamst  verlaufenden  Fällen 
eine  viel  weiter  gehende  und  tiefer  greifende  Infiltration  des  Binde- 
gewebes mit  Krebszellen  erfolgt,  als  hier. 

Unsere  Bilder  geben  uns  Aufschluss  darüber,  wie  ein  oberfläch- 
liches Carcinom  im  Epithel,  und  zwar  im  völlig  normalen  Epithel, 
wo  von  verirrten  Keimen  keine  Rede  sein  kann,  beginnt.  Von  dem  im 
Bindegewebe  liegenden  abgesprengten  Krebszellennest  (Fig.  9,  Taf.  IV) 
an  bis  zu  den  einzelnen,  im  Rete  Malpighi  liegenden  veränderten 
Epithelzellen  finden  sich  alle  Uebergänge,  die  uns  nicht  im  Zweifel 
lassen  können,  dass  diese  Bilder  ein  zusammenhängendes  Ganze  dar- 
stellen. Die  Veränderungen  im  Epithel,  wie  sie  Figur  7 (Taf.  III) 
wiedergiebt,  und  die  sich  in  so  auffälliger  Weise  bemerkbar  machen, 
müssen  demnach  schon  krebsiger  Natur  sein,  auch  wo  sie  zu  einem 
Einbrüche  in  die  Cutis  noch  lange  nicht  führen.  Die  einzelnen  Zellen 
im  Epithel  mit  dem  dunklen  Kern  und  dem  hellen  Protoplasmahof 
sind  die  ersten  Carcinomzellen,  und  ihr  regelloses,  aber  noch  auf  das 
Epithel  beschränktes  Wachsthum  ist  atypisch  im  Sinne  der  Carcinom- 
lehre.  Es  ist  das  erste  Zeichen  der  beginnenden  Carcinomwucherung 
im  Epithel.  Diese  Wucherung  kann,  nach  unserer  Beobachtung,  lange 
Zeit,  an  vielen  Stellen  dauernd,  auf  das  Epithel  beschränkt  bleiben. 


168 


VII.  Karg 


Es  giebt  also  einen  Epitlielkrebs  der  Haut,  der  sich  nur  in  der 
Epidermis  abspielt,  bei  dem  ein  Einbruch  in  das  Bindegewebe  über- 
haupt nicht  oder  nur  an  wenigen  Punkten  erfolgt. 

Was  bei  Paget ’s  Disease  den  Einbruch  der  wuchernden  Epi- 
thelien  in  das  Bindegewebe  erschwert  und  die  Epithelerkrankung  so 
lauge  auf  sich  selbst  beschränkt,  ist  schwer  zu  sagen.  Vielleicht 
spielt  dabei  die  ausgedehnte  kleinzellige  Infiltration  der  Cutis  eine 
Holle,  durch  welche  die  Lymphspalten  der  Haut,  die  natürlichen  Ver- 
breitungswege des  Carcinoms,  verlegt  werden  müssen.  Unsere  Car- 
cinomzellen  sind  ferner  identisch  mit  den  Gebilden,  die  Wickham 
und  Darier  als  Protozoen  bei  Paget’s  Disease  beschreiben.  Ein 
Vergleich  unserer  Photogramme  mit  den  Abbildungen,  welche  Wick- 
ham giebt  (Fig.  10  u.  2 auf  Taf.  III  der  erwähnten  Monographie), 
muss  jeden  Zweifel  beseitigen.  Wickham  deutet  als  Parasiten  die 
dunkel  gefärbten  Kerne  unserer  Zellen.  Der  helle  Hof,  von  dem  er 
seine  Parasiten  umgeben  sein  lässt,  entspricht  dem  lichten  Proto- 
plasma. Durch  das  auffallende  Aussehen  dieser  Zellen  und  vielleicht 
auch  getäuscht  durch  unzweckmässige  Behandlung  des  frischen  Prä- 
parates, bat  er  sich  veranlasst  gesehen,  sie  für  etwas  Fremdartiges 
zu  halten.  Ihr  ganzes  morphologisches  und  biologisches  Verhalten, 
die  Uebergänge  zu  den  unveränderten  Retezellen  und  ihre  Kern- 
theilungen  schliessen  jeden  Zweifel  Uber  ihre  Natur  als  Epithelien 
aus  und  beweisen  das  Irrige  der  Ansicht  Wickham’s. 

Ausser  diesen  Kernen  beschreibt  Wickham  aber  auch  noch 
andere  Gebilde  als  Parasiten,  denen  die  Eigenschaft  ausgebildeter 
Zellen  mit  Zellkörper  und  Kern  zukommt,  ferner  solche,  die,  in 
Segmentirung  begriffen,  zur  Bildung  von  Sporocysten  geführt  haben. 
In  unserem  Falle  von  Paget’s  Disease  konnte  ich  analoge  Gebilde 
nicht  auffinden.  Dagegen  hatte  ich  reichlich  Gelegenheit,  sie  in 
ausgesprochenen  Carcinomen,  die  vom  Rete  Malpighi  ausgingen, 
zu  sehen. 

2.  Wickham  und  Darier ’s  Carcinomkörperchen  in  Carcinomen 
und  anderen  Erkrankungen. 

Von  den  vielen  Fällen,  in  welchen  diese  Körperchen  aufgefunden 
werden  konnten,  wähle  ich  zur  eingehenderen  Besprechung  zwei 
aus,  in  denen  sie  besonders  zahlreich  und  charakteristisch  auftraten. 
Von  ihnen  stammen  die  Präparate,  welche  Figur  11,  12  u.  13  (Taf.  V) 
zur  Unterlage  gedient  haben. 

1.  H.  W.,  60  jähriger  Handarbeiter,  ist  seit  einem  Jahre  erkrankt  mit 
einer  Geschwulst  an  der  linken  Ohrmuschel,  die  in  der  letzten  Zeit  sich 
schnell  vergrösserte  und  mehrfach  wund  wurde. 
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Die  linke,  unförmlich  gewordene  Ohrmuschel  ist  durchsetzt  von  einem 
apfelgrossen,  mehrfach  ulcerirten  Tumor.  Einige  Lymphdrtlsen  am  Kiefer- 
winkel sind  geschwollen. 

Operation  am  24.  Juli  1890.  Entfernung  der  Ohrmuschel  und  der 
erkrankten  Drüsen.  Glatte  Heilung.  Von  der  noch  lebenswarmen  Ge- 
schwulst wurden  Stückchen  in  Sublimat,  Alkohol  und  Flemrning’scher 
Lösung  fixirt. 

Mikroskopische  Untersuchung.  Das  exstirpirte  Carci- 
nom erweist  sich  als  ein  vom  Rete  ausgehender,  sehr  ausgespro- 
chener Hornkrebs.  Das  Centrum  der  meisten  grösseren  Alveolen 
wird  von  gut  entwickelten  Epithelperlen  eingenommen,  ln  denselben 
finden  sich  neben  concentrisch  geschichteten  Hornmassen  Trümmer 
von  Epithelien  und  eingewauderten  Leukocyten  mit  thcils  zusam- 
mengedrückten, theils  conglutinirten  Kernen  und  Chromatinschollen. 
Die  Ränder  der  Krebsalveole  werden  von  lebenskräftigen,  jugend- 
lichen Zellen  eingenommen,  an  denen  hin  und  wieder  Mitosen  sicht- 
bar sind.  Nach  dem  Centrum  der  Alveolen  nehmen  die  Epithelien 
mehr  und  mehr  den  Charakter  von  Platten  an  mit  zum  T heil  sehr 
ausgesprochenen  Riffen.  Neben  diesen  gut  charakterisirten  Epithel- 
zellen finden  sich  regellos  Uber  den  Alveolus  zerstreut  andere,  wesent- 
lich verschiedene  Zellen.  Dieselben  sind  10  — 12  tu  gross,  oval, 
haben  scharfe  glatte  Contouren,  ein  ganz  gleichmässiges  Protoplasma 
und  meist  eine  mehr  oder  weniger  deutliche  Kernfigur,  die  sich 
mit  Hämatoxylin  dunkel  gefärbt  hat.  Eine  feinere  Structur  lassen 
diese  Kerne  nicht  mehr  erkennen.  Sie  sind  im  Gegentheil  klumpig. 
Häufig  sind  diese  Gebilde  von  hellen  Räumen  umgeben  und  liegen 
in  Zellen,  oder  erregen  wenigstens  einen  solchen  Anschein.  Die 
Kerne  der  Zelle,  in  denen  sie  liegen,  sind  plattgedrückt  und  zur 
Seite  geschoben,  aber  als  Zellkerne  noch  gut  charakterisirt.  In 
Figur  1 1 (Taf.  V)  sind  zwei  solcher  neben  einander  und  anscheinend 
in  Zellen  liegender  Körperchen  wiedergegeben.  Oft  findet  man  eine 
Anzahl  solcher  Gebilde,  bis  zu  10  zusammenliegend.  Sie  werden 
dann  häufig  von  einer  Hülle  umgeben,  und  man  könnte  geneigt  sein, 
sie  als  durch  Segmentirung  einer  Mutterzelle  entstanden  anzusehen. 
In  Figur  12  (Taf.  I)  ist  dieses  Verhalten  abgebildet.  Am  Rande 
eines  Krebsalveolus  liegt  ein  solcher  Haufen  der  beschriebenen  Ge- 
bilde, die  sich  von  den  jugendlichen  Epithelien  und  den  Epithelplatten, 
die  mehr  im  Centrum  des  Alveolus  liegen,  deutlich  unterscheiden. 
Behandelt  man  die  mit  Hämatoxylin  vorgefärbten  Schnitte  in  der 
oben  beschriebenen  Weise  mit  Carbolfuchsiu,  so  nehmen  die  Körper- 
chen einen  leuchtend  rothen  Ton  an  und  heben  sich  scharf  von  den 
blau  gefärbten  Zellkernen  ab.  Betrachtet  man  ein  Präparat  ungefärbt 
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oder  frisch,  so  zeigen  die  Körperchen  einen  starken  Glanz,  ähnlich 
dem  von  Schollen  in  hyaliner  Degeneration.  Bewegungserscheinungen 
konnte  ich  bei  der  Untersuchung  auf  dem  erwärmten  Objectträger 
nicht  wahrnehmen. 

Dem  Vorgänge  von  Klebs1)  folgend,  habe  ich  eiuige  Male  der- 
artiges Körperchen  enthaltendes  Carcinommaterial  in  die  Bauchhöhle 
von  Hunden  gebracht.  Auch  ich  konnte  nie  etwas  beobachten,  was 
als  eine  Weiterentwicklung  der  Körperchen  hätte  gedeutet  werden 
können.  Sie  zerfielen  wie  die  übrigen  Krebszellen  und  wurden  re- 
sorbirt. 

2.  E.  K.,  57  jähriger  Ziegelarbeiter,  ist  seit  Weihnachten  1890  er- 
krankt mit  Heiserkeit  und  Schmerzen  beim  Schlucken.  Seit  März  1891 
gesellt  sich  dazu  Husten  mit  schleimig  eitrigem  Auswurf.  Aufnahme 
am  2.  Juli  1891.  Es  findet  sich  ein  Carcinom,  welches  die  linke  Seite 
des  Kehldeckels  ergriffen  hat,  und  von  hier  auf  Larynx  und  Pharynx 
übergegangen  ist.  Auf  der  linken  Seite  des  Halses  vor  und  hinter  dem 
Kopfnicker  einige  bohnengrosse  harte  Lymphdrüsen. 

4.  Juli  vorbereitende  Tracheotomie,  nach  welcher  der  Kranke  eine 
schwere  putride  Bronchitis  durchzumachen  hat.  Am  27.  Juli  Exstirpa- 
tion des  Larynx,  eines  Theils  des  Pharynx  und  der  geschwollenen  Lymph- 
driisen.  Der  Kranke  tibersteht  den  schweren  Eingriff  und  erholt  sich. 
9.  December.  Einige,  neuerdings  geschwollene  Lymphdrüsen  unter  dem 
linken  Kopfnicker  werden  exstirpirt.  Dieselben  sind  in  die  Gefässsclieide 
eingebrochen.  Darnach  Blutungen.  16.  December.  Unterbindung  der 
linken  Carotis  interna,  die  durch  das  Carcinom  arrodirt  ist.  20.  De- 
cember. Tod  an  Hirnerweichung.  Bei  der  Section  findet  sich  noch  ein 
zweites  Carcinom  im  mittleren  Theile  des  Oesophagus,  entfernt  von  der 
Narbe. 

Mikroskopische  Untersuchung.  Das  primäre  Larynx  - 
carcinom  ist  ein  Hornkrebs,  ausgehend  von  dem  Epithel  des  Kehl- 
deckels. Es  finden  sich  in  ihm  zahlreiche  Epithelperlen  mit  ver- 
hornendem Centrum.  Die  geschwollenen  Lymphdrüsen  lassen  auf 
dem  Querschnitt  Krebssaft  mit  dem  Messer  abstreichen.  Einzelne 
derselben  sind  central  erweicht.  In  den  einzelnen  Carcinomalveolen 
finden  sich  in  ähnlicher  Weise,  wie  so  eben  beschrieben,  auffallende 
Körperchen.  Eine  sehr  charakteristische  Stelle  habe  ich  in  Figur  13 
wiedergegeben.  Die  Ränder  des  Alveolus  enthalten  jugendliche, 
polymorphe  Carcinomzellen  (c),  deren  Kern  sich  mit  Hämatoxylin 
tief  gefärbt  hat.  In  der  Mitte  dieser  Zellen  und  sich  scharf  von 
ihnen  absetzend  liegt  ein  Häufchen  vou  Plattenepithelien  mit  noch 
deutlichen  Kernen.  Die  Platten  sind  um  das  Vielfache  grösser,  als 


1)  1.  c.  Ygl.  oben  S.  158. 
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die  Randzellen  des  Alveolus.  Wieder  scharf  unterschieden  von  diesen 
Platten  liegt  zwischen  ihnen  eine  runde  Zelle  (e) , die  mit  Eosin 
eine  dunklere  Färbung  angenommen  hat.  ln  derselben  ist  in  Um- 
rissen der  Kern  sichtbar,  der  seinerseits  vier  dunklere  Punkte  er- 
kennen lässt,  die  wohl  als  Kernkörperchen  aufzufassen  sind.  Die 
beschriebene  Zelle  liegt  in  einem  Hohlraum.  Wenn  im  vorhergehen- 
den Fall  die  Vermuthung  nicht  unbegründet  war,  dass  der  Hohl- 
raum ein  Kunstproduct,  entstanden  durch  Schrumpfung  infolge  der 
Alkoholhärtung  sei,  so  ist  diese  Annahme  hier  nicht  zulässig.  Das 
Präparat  wurde  in  Sublimat  tixirt.  Der  Hohlraum  wird  also  auch 
im  lebenden  Zustande  vorhanden  gewesen  sein.  Von  dem  Körper- 
chen geht  zur  Wand  des  Hohlraumes  ein  feiner  Faden,  ähnlich  wie 
dies  Wiek  h am  von  seinen  „Protozoen“  beschrieben  hat.  Durch 
dieses  Verhalten  wird  die  Aehnlichkeit,  welche  das  Gebilde  mit  der 
in  Figur  3 abgebildeten  Klossia  hat,  noch  erhöht.  Die  Kerne  der 
zunächst  liegenden  Plattenepithelien  sind  zur  Seite  gedrückt. 

Epikrise.  Gegen  die  Deutung  dieser  Körperchen  als  Parasiten 
lassen  sich  gewichtige  Gründe  anführen. 

Mit  den  oben  beschriebenen  Protozoen,  von  denen  ich  in  Figur  3, 
4 und  5 (Taf.  11)  Abbildungen  gegeben  habe,  haben  sie  allerdings  in 
Form  und  Lage  eine  gewisse  Aehnlichkeit.  Sie  liegen,  nach  Figur  1 1 
(Taf.  V)  zu  urtheilen,  in  Zellen.  Ich  möchte  aber  doch  darauf  auf- 
merksam machen,  dass  ein  solches  Aussehen  nicht  unbedingt  beweis- 
kräftig für  ihre  intracelluläre  Lage  ist.  Die  Körperchen  können  ent- 
weder in  das  Protoplasma  einer  anderen  Zelle  eingestülpt  sein,  oder 
es  lagern  sich  um  ein  solches  andere  Zellen  concentrisch  in  mehr 
oder  weniger  dicken  Schichten,  den  Anfang  einer  der  bekannten 
Epithelperlen  in  Hautkrebsen  bildend.  Bleibt  nun  einmal  die  weitere 
Ausbildung  der  concentrischen  Schichtung  aus,  wie  das  bei  dem  regel- 
losen Wachsthum  eines  Carcinoms  nicht  Wunder  nehmen  kann,  so 
entstehen  Bilder  wie  die  dargestellten.  Der  helle  Raum,  in  welchem 
die  Körperchen  liegen,  ist  im  ersten  Falle  ein  Kunstproduct,  entstan- 
den durch  Schrumpfung  infolge  der  angewandten  Fixirung  und  Härtung 
mit  Alkohol.  In  Figur  16  (Taf.  VII)  fehlt  dieser  helle  Raum.  Dieses 
Präparat  wurde  durch  Sublimatfixirung  gewonnen.  Das  Ganze  er- 
scheint hier  viel  deutlicher  als  das,  was  es  ist,  als  eine  beginnende 
Epithelperle.  Dieselbe  Anschauung  über  diese  Befunde,  wie  die  hier 
auseiuandergesetzte,  vertritt  auch  R i b b e r t (1.  c.). 

Die  erwähnte  Aehnlichkeit  mit  den  echten  Protozoen  ist  ferner, 
wie  ich  glaube,  nur  eine  rein  äusserliche.  Zunächst  fehlt  Alles,  was 
sich  nur  mit  einiger  Sicherheit  als  Segmentirung  und  Sporocysten- 
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bildung  deuten  Hesse.  Dann  sind  die  echten  Protozoen,  wie  aus  den 
Abbildungen  ersichtlich  ist,  lebenskräftige  Zellen  mit  allen  Eigen- 
schaften solcher.  Sie  haben  einen  deutlichen,  bläschenförmigen  und 
gut  differenzirten  Kern  und  ein  gekörntes  Protoplasma,  das  im  Leben  in 
lebhafter  Bewegung  ist.  Das  Carcinomkörperchen  erscheint  dagegen 
keineswegs  mit  der  höheren  Lebensenergie  ausgestattet,  die  wir  von 
dem  hypothetischen  Carcinomparasiten  erwarten  müssten.  Sein  Proto- 
plasma entspricht  einer  Scholle  von  dem  Aussehen  des  Hyalins  Reck- 
linghausens, und  sein  Kern  ist  ein  meist  undifferenzirtes,  vom 
Zellkörper  nur  wenig  sich  abhebendes  Ckromatinkliimpchen.  Aller- 
dings wäre  es  möglich,  dass  die  abgebildeten  Formen  ein  vorge- 
schrittenes Stadium  des  Parasiten  darstellten,  und  dass  die  jugend- 
kräftigen, infectionstücktigen  Keimlinge  ganz  anders  geartete  Sarcode- 
klümpcken  wären.  Derartige  Gebilde,  die  ich  mit  irgend  welcher 
Sicherheit  als  Keimlinge  der  Sporozoen,  analog  dem  Malariaparasiten, 
hätte  deuten  können,  war  ich  bei  meinen  Untersuchungen  nicht  im 
Stande  aufzufinden.  Jedenfalls  fehlten  sie  aber  sicher  bei  Hautkrebsen 
und  gerade  in  den  beschriebenen  Fällen.  Ausnahmslos  fand  sieb,  dass 
die  Jugendform  des  Carcinomkörpercbens  die  jugendliche  Epitbelzelle 
sein  muss,  von  der  sich  alle  Uebergänge  bis  zu  den  ausgebildeten 
Körperchen  feststellen  Hessen. 

Für  die  Anschauung,  dass  die  beschriebenen  Gebilde  aus  den 
Epithelien  hervorgeben  und  nichts  Anderes  sind,  als  eigentümliche 
degenerirte  Formen  derselben,  spricht  auch  ihr  Verhalten  gegen  Färbe- 
mittel, wenn  ich  dasselbe  auch  nicht  als  einen  Beweis  dafür  ansehen 
möchte.  Wie  Prokeratin  und  Eleidin  in  den  normalen  Epidermis- 
zellen  durch  Carboifuchsin  rotli  gefärbt  werden,  so  auch  die  Carcinom- 
körperchen. Es  scheint  also,  dass  eine  gewisse  chemische  Verwandt- 
schaft zwischen  den  Stoffen,  welche  das  letztere  zusammensetzen,  und 
den  Vorstufen  der  Verhornung  besteht. 

Wer  trotz  dieser  Gründe  die  Wiek  kam- Darier’schen  Körperchen 
immer  noch  für  Parasiten  halten  möchte,  denen  eine  Bedeutung  für 
die  Aetiologie  des  Krebses  zukommt,  der  müsste  wenigstens  eine  un- 
erlässliche Forderung  beweisen.  Die  Körperckeu  müssten  in  allen 
Fällen  von  Carcinom  nachzuweisen  sein.  Auf  der  anderen  Seite  müsste 
ihr  Vorkommen  aber  auch  nur  auf  das  Carcinom  beschränkt  bleiben. 
Beides  ist  nicht  richtig,  wie  ich  mich  durch  eine  grössere  Reihe  von 
Untersuchungen  überzeugen  konnte.  Die  Körperchen  finden  sich  nur 
in  Carcinomen,  die  von  der  Haut  ausgehen,  in  allen  Drüsenkrebsen 
fehlen  sie  wenigstens  in  der  von  Wickham  geschilderten  Form.  Sie 
könnten  also  höchstens  für  Hautcarcinome  charakteristisch  sein.  Sie 
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kommen  aber  auch  vor  in  Erkrankungen  der  Haut  und  Neubildungen 
nichtkrebsiger  Natur.  So  fehlten  sie  nicht  in  drei  Fällen  von  Haut- 
tuberculöse,  die  ich  darauf  untersuchte,  während  sie  in  zahlreichen 
anderen  allerdings  nicht  uachzuweisen  waren.  Es  scheint  ihr  Befund 
von  etwaigen  Unregelmässigkeiten  im  Verhalten  des  Epithels  bei  der 
llauttuberculose  abhängig  zu  sein.  Besonders  häutig  waren  sie  in  einem 
Falle  von  Lupus  verrucosus  — derselbe  ist  in  Figur  20  (Taf.  VIII)  abge- 
bildet — , in  dem  es  auch  zur  Bilduug  ausgesprochener  Epithelperlen 
gekommen  war,  ohne  dass  man  aber  durch  den  klinischen  Verlauf 
berechtigt  worden  wäre , von  einem  hier  vorliegenden  Carcinom  auf 
Lupus  zu  sprechen.  Sie  kamen  ferner  vor  in  dem  gewucherten  Epi- 
thel, das  ein  Melanosarcom  an  den  Rändern  tiberzog  — vgl.  Figur  21 
(Taf.  IX)  — , und  hier  und  da  auch  in  der  gewöhnlichen  Hautwarze, 
in  dieser  allerdings  nicht  häufig. 

Fassen  wir  noch  einmal  kurz  das  Ergebniss  unserer  Unter- 
suchungen über  die  W i c k h a m - D a r i e r 'sehen  Parasiten  zu- 
sammen. 

Bei  Paget ’s  Erkrankung  erweisen  sich  die  als  Parasiten  be- 
schriebenen Gebilde  als  jugendliche  Epithelien,  die  im  Sinne  einer 
progressiven  Metamorphose  verändert  sind,  und  die  sich  infolgedessen 
von  den  anderen  Zellen  erheblich  unterscheiden.  In  Hautcarcinomen 
sind  sie  zwar  nicht  mit  derselben  Sicherheit,  aber  höchst  wahrschein- 
lich als  im  Sinne  einer  regressiven  Metamorphose  veränderte  Epithel- 
zellen zu  deuten. 

3.  Rüssel ’s  Körperchen,  Sporocysten  und  Sarcodeformen  im  Car- 
cinom nach  Nils  Sjö bring  u.  A. 

Figur  17  (Taf.  I).  Fuchsine  bodies  nach  Rüssel  aus  einem 
Sarcom. 

Das  Präparat  stammt  von  einem  Oberkiefersarcom  eines  51  jäh- 
rigen Mannes,  der  am  28.  November  1891  operirt  wurde.  Mikro- 
skopisch erwiesen  sich  die  Zellen  des  Sarcoms  ausserordentlich  poly- 
morph. Neben  Rund-  und  Spindelzellen  finden  sich  auch  mehrkernige 
Riesenzellen,  die  aber  bei  weitem  kleiner  sind,  als  die  eines  echten 
Riesenzellensarcoms.  Härtung  in  Sublimat  und  Alkohol.  Färbung 
nach  der  Methode  von  Rüssel.  Zur  Abbildung  habe  ich  eine  Stelle 
ausgesucht,  in  der  sich  eine  der  grösseren  Zellen  findet,  welche  im 
Protoplasma  roth  gefärbte  Körner  enthält,  während  der  Kern  sich 
in  Theilung  befindet.  Diese  Körner  haben  die  Grösse  von  1—  5 ,w. 
Sie  sind  rund  und  homogen.  Sie  bilden  den  Körper  einer,  wie  die 
Kerntheilung  lehrt,  lebenskräftigen  und  in  Vermehrung  begriffenen 
Zelle.  Nichts  berechtigt  uns,  sie  als  Sprosspilze,  wie  Rüssel  will, 
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anzuseben.  MitKlien  und  Altmann  halte  ich  sie  für  Zellgranula, 
die  auffallend  gross  sind. 

Die  Russe  l’schen  Körpereben  konnte  ich  mehrfach  auch  bei 
Tuberculose  auffinden.  Figur  18  (Taf.  VII)  zeigt  sie  bei  Tuberculose 
der  Zunge.  Ausser  in  Riesenzellen  der  sehr  distincten  Tuberkelknötchen 
fanden  sich  im  Bindegewebe  vereinzelte  Zellen,  welche  mit  Fuchsin 
leuchtend  roth  gefärbte  Körner  enthielten,  deren  Grösse  3 — 8 // 
betrug.  Der  Zellkern  kann  durch  diese  Körner  verdeckt  werden, 
unterscheidet  sich  aber  im  Präparat  deutlich  durch  seine  Con- 
trastfarbe. 

Figur  14  (Taf.  VI)  anscheinende  Sporocystenbildung  in  einem 
Carcinom. 

In  einem  Carcinom  mit  ausgesprochenem  papillären  Bau  — das- 
selbe ist  in  Figur  22  bei  schwacher  Vergrösserung  wiedergegeben  — 
fanden  sich  mehrfach  Bilder,  wie  das  beigegebene  Photogramm. 

Am  Rande  eines  Krebsalveolus,  der  aus  grossen  Riffzellen  und 
Epithelplatten  zusammengesetzt  ist,  liegt  eine  Anhäufung  von  Körnern, 
die  2 — 3 /.i  gross  sind  und  bei  Hämatoxylintinction  eine  gleichmässig 
dunkle  Farbe  angenommen  haben.  Ich  halte  diese  Körnchen  für 
eine  Ansammlung  von  Leukocyten  resp.  Trümmern  solcher,  die  in  das 
Carcinom  eingewandert  sind.  Dadurch,  dass  sich  Epithelien  con- 
centrisch  um  sie  geschichtet  haben,  erscheint  sie  mit  einer  Art  Kapsel 
umgeben.  Neben  den  kleineren  Herden  findet  man  in  dem  Präparat 
auch  grössere  derartige  Ansammlungen  von  Leukocyten,  die  als  solche 
unverkennbar  sind.  Sie  bilden  neben  abgestossenen  Epithelien  das 
Centrum  der  Epithelzapfen.  Von  den  kleineren  zu  den  grösseren 
finden  sich  alle  Uebergänge. 

Zwischen  den  Epithelien  treten  nicht  selten  auch  vereinzelte, 
zerstreut  liegende  Leukocyten  und  Leukocytenkörner  auf. 

Figur  15  (Taf.  VI)  giebt  das  Innere  eines  Alveolus  eines  Carcinoms 
wieder,  das  vom  Rete  stammt.  Das  Präparat  giebt  ein  deutliches  Bild 
von  der  Mannigfaltigkeit  der  Zellformen,  die  sich  in  einem  solchen 
Alveolus  finden  können.  Während  sich  am  Rande  des  Präparates  noch 
deutlich  ausgesprochene  Riffzellen  erkennen  lassen,  sehen  wir  im 
Innern  neben  grossen,  ganz  homogenen  Schollen  alle  möglichen  ver- 
änderten Epithelien  und  Leukocyten.  Man  kann  aus  ihnen  leicht 
alle  Formen  der  beschriebenen  „Carcinommikroorganismen“  heraus- 
finden. 

Von  den  Sarcodeformen  Sj  ö br  ing’s  und  den  sichel-  und  navi- 
zellenförmigen  Körperchen,  die  Ströhe  und  Steinhaus  im  Kern 
von  Carcinomzellen  beschrieben  haben,  kann  ich  Photogramme  nicht 
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geben,  da  mir  bis  jetzt  brauchbare  noch  nicht  gelungen  sind.  Ich 
behalte  mir  vor,  meine  Arbeit  späterhin  durch  einige  entsprechende 
Abbildungen  zu  ergänzen. 

Wenn  auch  die  Natur  dieser  Gebilde  noch  nicht  ganz  aufgeklärt 
ist,  so  kann  ich  doch  auch  in  ihnen  keine  für  das  Carcinom  charak- 
teristischen parasitären  Mikroorganismen  sehen.  Ich  bin  geneigt,  sie 
mit  Ribbert  für  Abkömmlinge  des  Chromatins  der  Epithelzellen, 
in  anderen  Fällen  für  Trümmer  in  Zellen  eiugeschlossener  Leuko- 
cyten  zu  halten.  Jedenfalls  bleibt  die  Frage  nach  ihrer  Natur  zu- 
nächst noch  offen. 

111.  Einige  klinische  Beobachtungen. 

Es  lag  in  meiner  Absicht,  das  grosse  Material  von  Carcinomen, 
welches  die  hiesige  chirurgische  Klinik  bietet,  wenigstens  über  einige 
Jabre  statistisch  zu  sichten.  Dieser  Versuch  stiess  aber  auf  unüber- 
windliche Schwierigkeiten.  Es  war  in  der  mir  zu  Gebote  stehenden 
Zeit  nicht  möglich,  über  sämmtliche  Kranke  eines  gewissen  Zeit- 
raumes genügende  Erkundigungen  einzuzieheu.  Das  Ergebniss  des- 
selben ist  daher  unvollständig  geblieben.  Eine  unvollkommene  Statistik 
kann  aber  in  ihren  Schlüssen  nur  zu  leicht  zu  falschen  Vorstellungen 
und  unrichtigen  Bildern  führen.  Ich  habe  deshalb  von  meiner  Ab- 
sicht Abstand  genommen  und  beschränke  mich  auf  eine  kurze  Be- 
sprechung einiger,  für  den  Kliniker  besonders  wichtiger  Fragen, 
anknüpfend  an  Fälle  unserer  Beobachtung.  Die  Resultate  unserer 
statistischen  Arbeit  sollen  später  im  Zusammenhänge  mitgetheilt 
werden. 

In  der  Lehre  von  dem  Carcinom  interessiren  den  Praktiker  haupt- 
sächlich zwei  Fragen:  die  Sicherheit  der  Diaguose  des  Carcinoms 
im  einzelnen  Falle,  und  die  Möglichkeit  der  definitiven  Heilung  des- 
selben auf  operativem  Wege. 

Es  ist  begreiflich,  dass  man  sich  fortgesetzt  bemüht,  die  Diagnose 
des  Carcinoms  möglichst  sicher  zu  stellen;  hängt  doch  von  ihr  die 
Vornahme  einer  oft  sehr  verantwortungsvollen  und  oft  verstümmelnden, 
aber  auch,  wenn  zur  rechten  Zeit  ausgeführt,  unsere  Kranken  vor 
schwerem  Siechthum  bewahrenden  Operation  ab.  Unterlassungen 
in  dieser  Beziehung  sind,  wie  das  Studium  der  Literatur  der 
letzten  Jahre  lehrt,  nicht  häufig  zu  beklagen  gewesen.  Man  war 
vielmehr,  wie  dies  besonders  Esm arch ')  in  seinem  bekannten  Vor- 
trag betonte,  mit  dem  operativen  Eingriffe  oft  zu  schnell  und  ent- 
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ferute  mit  dem  Messer  Geschwüre  und  Geschwülste,  die  aut  ein- 
facherem W ege  der  Heilung  zugänglich  gewesen  wären.  Ganz  besonders 
gilt  dies  von  syphilitischen,  tuberculösen  und  actinomycotischen  Ulce- 
rationen  an  Lippe  und  Zunge.  In  einzelnen  Fällen  mag  damit  dem 
Kranken  nicht  geschadet  worden  sein,  in  anderen  kann  aber,  beson- 
ders wenn  es  sich  um  bald  nach  der  Operation  wiederkehrende  lue- 
tische Leiden  handelt,  unberechenbarer  Nachtheil  aus  der  irrigen 
Diagnose  erwachsen.  Aus  diesen  Gründen  tritt  Esmarch  und  mit 
ihm  wohl  die  grosse  Mehrzahl  der  Kliniker  mit  aller  Entschiedenheit 
dafür  ein,  in  jedem  Falle,  in  dem  es  nur  einigermaassen  angängig 
erscheint,  die  klinische  Diagnose  durch  die  mikroskopische  Unter- 
suchung eines  excidirten  Probetheilchens  zu  sichern,  ehe  ein  grösserer 
chirurgischer  Eingriff  unternommen  wird,  unbedingt  aber  wenigstens 
nach  der  Operation  die  entfernte  Afterbildung  einer  eingehenden  mi- 
kroskopischen Durchforschung  zu  unterziehen. 

Nach  diesen  Vorschriften  wird  in  unserer  Klinik  schon  seit 
langer  Zeit  verfahren.  In  jedem  zweifelhaften  Falle  von  Neubil- 
dung oder  Geschwür  wird  das  Mikroskop  zu  Hülfe  gezogen.  Ist 
eine  Probeexcision  aus  localen  Gründen  unthunlich,  oder  die  Dia- 
gnose aus  dem  klinischen  Verhalten  so  klar,  dass  sie  unnöthig  er- 
scheint, so  wird  wenigstens  nach  der  Operation  eine  sorgfältige  mi- 
kroskopische Untersuchung  vorgenommen,  schon  um  Uber  die  Art 
des  Tumor  und  seinen  Ausgangspunkt  ein  Urtheil  zu  gewinnen. 
Ausserdem  werden  alle  durch  die  Operation  gewonnenen  Neubil- 
dungen aufbewahrt,  so  dass  in  jedem  Falle,  in  welchem  aus  diesen 
oder  jenen  Gründen  Zweifel  an  der  ersten  Diagnose  auftreten , eine 
Nachuntersuchung  vorgenommen  werden  kaun.  Dass  aber  trotz  aller 
dieser  Vorsichtsmaassregeln  ein  Irrthum  in  der  Diagnose  immer  noch 
möglich  sein  kann,  sollten  wir  in  einem  in  vielen  Beziehungen  lehr- 
reichen Falle  erleben. 

A.  W.,  40  Jahre  alt,  Krankenbausdiener,  stellt  sich  mir  im  Jahre 
1883  mit  einem  kleinen  Geschwür  am  linken  Zungenrand  vor,  das  sich 
seit  einigen  Wochen  entwickelt  hatte,  und  das  er  durch  Aetzen  mit  Arg. 
nitric.  vergeblich  zur  Heilung  zu  bringen  versucht  hatte.  Das  kleine, 
etwa  linsengrosse  Geschwiirchen  war  kraterförmig  und  hatte  wallartige, 
zerklüftete  Ränder,  die  sich  hart  anfühlten.  Dem  Aussehen  nach  musste 
es  für  ein  beginnendes  Epithelcarcinom  gehalten  werden.  Es  wurde  in 
der  Klinik  excidirt.  Der  kleine  Defect  heilte  ohne  Zwischenfall.  Die 
nach  der  Operation  vorgenommene  mikroskopische  Untersuchung  bestärkte 
uns  in  der  Diagnose  „beginnendes  Carcinom“.  Wir  fanden  Epithelwuche- 
rung, die  in  die  Tiefe  greift,  ohne  sonstige  Unregelmässigkeiten.  Auf 
Grund  dieser  Untersuchung  glaubten  wir  W.  längere  Zeit  für  einen  der 
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wenigen  Kranken  halten  zu  müssen,  an  denen  durch  frühzeitige  Diagnose 
und  Operation  die  definitive  Heilung  eines  Zungencarcinoms  geglückt  ist. 

W.  hatte  einen  Leichentuberkel  an  der  linken  Hand,  herrührend 
von  einer  vorübergehenden  Beschäftigung  als  Leichendiener  im  patholo- 
gischen Institut.  Dieser  Leichentuberkel  entzündete  sich  im  Jahre  1885 
uud  führte  zu  einer  Lymphgeiassentziindung  mit  Drüsenschwellung  in  der 
Achselhöhle.  Ich  konnte  damals  Bacillen  in  ihm  auffinden.  Im  An- 
schlüsse an  diese  Affection  erkrankte  W.  ein  Jahr  später  an  einer  Miliar- 
tuberculose,  der  er  erlag.  Diese  so  ausgesprochene  tuberculöse  Erkran- 
kung bestimmte  mich,  noch  einmal  das  alte  Zungengeschwür  nachzusehen. 
Ich  fand  zunächst  nur,  wie  früher,  Epithelwucherung.  Als  ich  aber  Schnitt- 
serien anlegte,  gelang  es,  einige  spärliche  Tuberkelknötchen  zwischen  der 
Musculatur  der  Zunge  aufzufinden.  Bacilleu  konnten  nicht  nachgewiesen 
werden.  Das  Zungengeschwürchen  war  also  tuberculös,  und  unsere  frühere 
Annahme  ein  Irrthum,  bedingt  durch  die  auffallend  starke  Wucherung 
des  Epithels  und  die  grosse  Seltenheit  der  Tuberkelknötchen,  die  nur  in 
wenigen  Präparaten  aufgefunden  werden  konnten. 

In  zwei  weiteren  Fällen  war  ich  längere  Zeit  im  Zweifel,  ob  ich 
auf  Grund  des  histologischen  Befundes  ein  Carcinom  annehmen  sollte, 
das  sich  auf  lupöser  Grundlage  entwickelt  hat,  oder  nicht. 

Fräulein  R.  Sch.,  27  Jahre  alt,  befindet  sich  seit  längerer  Zeit  in 
der  Behandlung  unserer  Poliklinik  wegen  eines  Lupus  im  Gesicht.  Die 
immer  von  Neuem  auftretenden  Knötchen  werden  von  Zeit  zu  Zeit  durch 
Ustion  zerstört.  Neben  diesem  Lupus  leidet  die  Kranke  an  einer  schweren 
Tuberculöse  der  rechten  Hand,  die  zu  einer  hochgradigen  Zerstörung  der- 
selben geführt  hat.  Die  Erkrankung  hat  übergegriffen  auf  Knochen  und 
Sehnenscheiden  und  hat  durch  Verlust  von  Phalangen  und  Zerstörung 
von  Fingergelenken  eine  sehr  schwere  Verstümmelung  und  völlige  Ge- 
brauchsunfähigkeit der  rechten  Hand  verursacht.  Als  ich  die  Patientin 
zum  ersten  Male  sah,  im  Jahre  1888,  hatte  sie  an  dem  verstümmelten 
4.  Finger  ein  grosses  Geschwür,  das  übelriechendes  Secret  absonderte, 
und  in  dessen  Tiefe  Knochen  freilag.  Die  das  Geschwür  umgebende 
Haut  war  vielfach  zerklüftet,  mit  Krusten  bedeckt  uud  zeigte  deutlichen 
papillären  Bau.  Behufs  mikroskopischer  Untersuchung  wurde  ein  Stück 
vom  Rande  des  Geschwürs  excidirt.  Neben  typischen  Tuberkelknötchen 
in  der  reichlich  zellig  infiltrirten  Cutis  finden  sich  die  Papillen  ausser- 
ordentlich gewuchert  und  tief  in  die  Cutis  hineinreichende  Epithelzapfen. 
An  einzelnen  Stellen  ist  es  sogar  zur  Abschnürung  von  Epithel  und  zur 
Bildung  regelrechter  Epithelperlen  gekommen.  Mit  Rücksicht  auf  den 
klinischen  Verlauf,  auf  das  schon  Jahre  lang  bestehende  Leiden  konnte 
ich  mich  trotz  dieses  histologischen  Befundes  für  Annahme  eines  Carci- 
noms  nicht  entscheiden.  Der  weitere  Verlauf  rechtfertigte  meine  Ansicht. 
Die  Zerstörung  der  Hand  hat  zwar  weitere  Fortschritte  gemacht,  das 
Geschwür  aber  kam  nach  Herausnahme  des  abgestorbenen  Knochens  und 
Ausschaben  zur  Heilung. 

Von  dem  zweiten  Falle  stammt  das  Präparat,  das  ich  in  Figur  20 
(Taf.  VIII)  abgebildet  habe. 
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M.  G.,  31  Jahre  alt,  erkrankt  im  November  1889  mit  einem  kleinen 
Geschwür  am  rechten  Unterschenkel,  welches  sie  mit  Carboiumschlägen 
behandelt.  Unter  dieser  Behandlung  entstehen  ausgedehnte  papilläre 
Wucherungen  am  Unterschenkel.  Früher  war  Patientin  immer  gesund. 
Keine  Lues.  Durch  längeren  Aufenthalt  und  Pflege  im  Krankenhause 
wird  die  Wucherung  zur  Rückbildung  und  das  Geschwür  zur  Heilung 
gebracht.  Im  Januar  1891  erfolgt  Wiederaufbruch  des  Geschwürs.  Im 
Juni  besteht  ein  grosses  Geschwür  im  unteren  Drittel  des  Unterschenkels 
und  der  inneren  Seite  des  Fusses.  Dasselbe  ist  vielfach  zerklüftet  und 
wird  durchsetzt  von  Epithelinseln,  die  unregelmässig,  warzig  und  zer- 
klüftet erscheinen.  An  einzelnen  Stellen  zeigt  das  Geschwür  Tendenz 
zur  Heilung,  während  an  anderen  die  Ränder  zerfressen  und  uuterminirt 
sind.  In  der  Umgebung  des  Geschwüres  finden  sich  vereinzelte  hirse- 
korn-  bis  linsengrosse  rothe  Knötchen  in  der  Haut,  die  etwas  über  das 
Niveau  derselben  hervorragen  und  schwach  abschuppen.  Die  Haut  des 
Unterschenkels  ist  weithin  bräunlich  pigmentirt.  Die  Lymphdrüsen  der 
Leiste  sind  nicht  abnorm  vergrössert.  Nach  Abtragung  der  Granulationen 
und  der  gewulsteten  Ränder  wird  das  Geschwür  nach  der  Methode  von 
Thiersch  transplantirt.  Es  erfolgt  glatte  Heilung.  Es  treten  aber  immer 
noch  kleine  Ulcerationen  im  Bezirk  des  früheren  Geschwüres  und  in  der 
Umgebung  auf,  die  es  nöthig  machen,  dass  die  Kranke  unter  ärztlicher 
Beaufsichtigung  bleibt.  Es  gelingt  immer,  diese  kleinen  Recidive  durch 
Aetzen,  ohne  grösseren  Eingriff,  zur  Heilung  zu  bringen. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  eines  Stückes  vom  Rande  des 
Geschwüres  (Fig.  20,  Taf.  VIII)  ergiebt  ausserordentliche  vergrösserte 
und  gewucherte  Papillen  und  Epithelzapfen,  welche  in  die  Cutis 
durchgebrochen  und  atypisch  gewuchert  sind.  Zahlreiche  Epithel- 
nester und  -perlen  liegen  in  der  Tiefe.  In  ihnen  lassen  sich  unschwer 
die  W ickham-  Dari  er 'sehen  Carcinomkörperchen  nachweisen.  Auf 
der  Grenze  der  Epithelwucherung  und  des  Bindegewebes  findet  sich 
eine  sehr  reichliche  kleinzellige  Infiltration  mit  ausgesprochenen 
Tuberkelknötchen  an  einzelnen  Stellen.  Dieselben  sind  als  solche 
unverkennbar  an  den  typischen  epitheloiden  und  Riesenzellen  und  der 
centralen  Nekrose.  Tuberkelbacillen  konnten  nach  langem  Suchen 
ganz  vereinzelt  in  den  Riesenzellen  gefunden  werden. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  lässt  also  über  die  Natur  des 
primären  Leidens  nicht  im  Zweifel.  Es  handelt  sich  um  eine  Haut- 
tuberculose.  Ist  aber  die  begleitende  Epithelwucherung  als  Careinom 
aufzufassen  oder  nicht?  Wer  nur  den  mikroskopischen  Befund  ent- 
scheiden lassen  wollte  und  eine  Stelle  im  Auge  hat,  wie  c in  Fig.  20, 
Taf.  VIII,  der  könnte  meines  Erachtens  an  der  Diagnose  eines  Haut- 
carcinoms  kaum  zweifeln.  Und  dennoch  ist  diese  Epithelwucherun«- 
niclR  krebsiger  Natur.  Der  klinische  Verlauf,  das  Alter  der  Patientin°, 
das  Fernbleiben  der  Lymphdrüsenschwellung  und  nicht  zum  wenigsten 
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die  Heilung  des  Geschwürs  nach  Abschabung  und  Transplantation 
sprechen  entschieden  gegen  eine  solche  Annahme. 

Derartige  Epithel  Wucherungen,  die  unter  Umständen  der  histo- 
logischen Deutung  eines  Falles  nicht  unerhebliche  Schwierigkeiten 
bereiten  können,  sind  bei  chronisch  entzündlichen  Zuständen  der  Haut 
nichts  Seltenes.  Man  findet  sic  z.  B.  an  den  Rändern  alter  Bein- 
geschwüre  und  besonders  häufig,  wie  in  den  geschilderten  Fällen, 
bei  Tuberculose  der  Haut.  Sie  kommen  aber  auch  bei  Geschwülsten 
der  Haut  anderer,  als  carciuomatöser  Natur  vor. 

Figur  21  (Taf.  IX)  giebt  bei  schwacher  Vergrösserung  einen  Schnitt 
durch  ein  Melanosarkom  wieder.  In  der  Mitte  ist  das  Sarcom  ulcerirt. 
Es  liegt  hier  die  eigentliche  Geschwulstmasse  frei.  An  den  Rändern 
und  auch  au  der  Oberfläche,  bei  b,  ist  das  Epithel,  so  weit  die  Ge- 
schwulst noch  von  solchem  überzogen  ist,  ausgiebig  gewuchert.  Wir 
finden  nicht  allein  tief  in  das  Bindegewebe  reichende  Epithelzapfen  (b), 
sondern  auch  ganze  Nester  von  Epithelien  (b),  so  dass  ich,  wenn 
die  Geschwulst  aus  ihnen  allein  bestände,  keinen  Augenblick  an  der 
Diagnose  „Epithelkrebs  der  Haut“  zweifeln  würde.  Der  histologische 
Befund  an  dem  eigentlichen  Tumor  jedoch  und  das  klinische  Ver- 
halten erweisen  ihn  als  ausgesprochenes  Melanosarkom. 

Ich  bin  weit  entfernt,  aus  diesen  drei  Fällen  und  dem  histo- 
logischen Befund  bei  unserem  Melanosarkom  irgendwie  den  Werth 
der  mikroskopischen  Untersuchung  excidirter  Stückchen  für  die 
Diagnose  bösartiger  Tumoren  herabsetzen  zu  wollen.  Niemand  ist 
von  ihrer  Bedeutung  mehr  durchdrungen,  als  gerade  wir.  Unsere 
Beobachtungen  lehren  uns  aber  doch,  dass,  wenn  auch  nur  ausnahms- 
weise, selbst  die  sorgfältigste  Benutzung  aller  zu  Gebote  stehender 
Hülfsmittel  in  seltenen  und  besonders  schwierigen  Fällen  uns  nicht 
vor  einem  Irrthum  zu  bewahren  vermag,  und  dass  auch  die  mikro- 
skopische Untersuchung  nicht  jedesmal  unbedingte  Gewissheit  über  die 
Natur  eines  Falles  gebeu  muss.  Sie  gewinnt  ihren  hohen  Werth 
erst,  wie  allgemein  anerkannt  ist,  unter  gleichzeitiger  Berücksichtigung 
sämmtlicher  klinischen  Symptome.  Allein  kann  sie  ebenso  zu  Irr- 
thümern  führen,  wie  die  einseitige  klinische  Begutachtung. 

Die  Frage  nach  der  definitiven  Heilung  des  Carcinoms  durch 
operative  Eingriffe  hat  man,  wie  die  Verhandlungen  der  Deutschen 
Gesellschaft  für  Chirurgie  vom  Jahre  1889  lehren,  dahin  entschieden, 
dass  man  eine  bleibende  Heilung  annimmt,  wenn  3 — 4 Jahre  nach 
der  Operation  vergangen  sind,  ohne  dass  es  zum  Auftreten  eines 
Recidives  gekommen  ist.  Fälle  von  flachem  Krebs  des  Gesichtes, 

auch  von  Krebs  der  Unterlippe  und  des  Mastdarmes,  bei  denen  die 
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Heilung  so  lange  Bestand  bat,  sind  keine  Seltenheiten.  Jeder  er- 
fahrene Chirurg  wird  über  solche  verfügen. 

Schon  auf  dem  Congress  selbst  wurden  aber  Stimmen  laut,  welche 
diese  Zeit  für  zu  kurz  hielten,  um  mit  Sicherheit  von  bleibender 
Heilung  zu  sprechen.  Petersen1)  berichtete  über  einen  Fall,  in 
welchem  es  zehn  Jahre  nach  der  Exstirpation  der  carcinomatösen 
Zunge  zu  einem  Recidiv  in  der  Zungenwurzel  kam,  und  Hahn2) 
stellte  einen  Kranken  vor,  den  er  im  Jahre  1880  wegen  Laiynx- 
carcinom  operirt  hatte,  und  der  9 Jahre  später  ein  Recidiv  bekam. 
Auch  wir  haben  ähnliche  Erfahrungen  machen  müssen.  Ich  vermuthe, 
dass  mancher  der  damals  auf  dem  Congresse  als  geheilt  vorgestellteu 
erfolgreichen  Fälle  noch  nachträglich  einem  Recidiv  erlegen  ist,  das 
bei  der  Vorstellung  überhaupt  noch  nicht  bestanden  hatte  oder  nicht 
nachweisbar  war.  In  solchen  Fällen  von  Spätrecidiv  das  zweite 
Carcinom  als  eine  neue,  von  der  ersten  ganz  unabhängige  Erkrankung 
aufzufasseu,  halte  ich  nicht  für  zulässig. 

Einwandsfrei  geheilte  und  bis  zu  dem  aus  anderer  Ursache  er- 
folgten Tode  geheilt  gebliebene  Fälle  von  Carcinom  konnte  ich  zwei 
beobachten.  In  beiden  Fällen  w7ar  durch  die  klinische  Beobach- 
tung und  die  mikroskopische  Untersuchung  die  Diagnose  „Carcinom“ 
sichergestellt  worden.  Sie  lebten,  der  eine  4,  der  andere  8 Jahre 
nach  der  Operation.  Als  sie  einer  anderen  Krankheit  erlegen  waren, 
konnte  die  Section  vorgenommen  werden,  bei  der  sich  alle  Organe, 
Lymphdrüsen  und  innere  Organe,  auch  bei  der  mikroskopischen  Unter- 
suchung frei  von  Carcinom  fanden.  Eine  grössere  Anzahl  anderer 
Fälle,  in  denen  mehr  als  vier  Jahre  seit  der  geglückten  Operation 
vergangen  sind,  wage  ich  nicht  mit  derselben  Sicherheit  den  geheilten 
zuzuzählen.  Unter  ihnen  befinden  sich  Lippen-,  Gesichts-,  Penis-  und 
Mammacarcinome. 

Der  erste  ist  ein  Fall  von  Larynxcarcinom,  geheilt  durch  Total- 
exstirpation. 

C.  Fl.,  43  Jahre  alt,  Handarbeiter.  Exstirpation  des  Kehlkopfes  am 
2.  April  1880.  Der  Operirte  hat  4 Jahre  nach  der  Operation  gelebt  und 
ist  seiner  Beschäftigung  als  Waldarbeiter  nachgegangen.  Im  Jahre  1884 
Tod  an  Pneumonie.  Bei  der  Section  wurde  sowohl  die  Operationsstelle, 
als  auch  Lymphdrüsen  und  innere  Organe  frei  von  Carcinom  befunden! 
Das  Präparat  befindet  sich  im  Besitz  der  chirurgischen  Klinik. 

Im  zweiten  Falle  handelte  es  sich  um  ein  Lippencarcinom  bei 
einem  65jährigen  Landwirth.  Von  dem  Präparat  gebe  ich  eine  photo- 


1)  1.  c.  S.  19. 

2)  1.  c.  S.  23. 
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graphische  Abbildung,  Figur  19  (Taf.  I).  An  der  Diagnose  Carcinom 
kann  kein  Zweifel  sein.  Der  Krebs  befindet  sieh  noch  im  Anfangs- 
stadium. Er  geht  vom  Lippenroth,  und  zwar  vom  Rete  Malpighi 
aus,  das  diffus  erkrankt  ist.  Wie  in  die  Tiefe  dringende  Epithel- 
zapfen und  schon  abgeschutirte  Knoten  erkennen  lassen,  ist  anzu- 
nehmen, dass  er  sich  zu  den  tieferen  unterminireuden  Formen  des 
Lippenkrebses  entwickelt  haben  würde.  Operation  am  15.  Juli  1882 
durch  Entfernung  der  erkrankten  Unterlippe.  Die  Lymphdrüsen 
waren  noch  nicht  inficirt.  Die  Heilung  erfolgte  in  kürzester  Zeit. 
Der  Kranke  blieb  recidivfrei  bis  zu  seinem  im  Jahre  1S90  erfolgten 
Tode  an  Apoplexie.  Die  Section,  die  vorgenommen  werden  konnte, 
lehrte,  dass  auch  in  den  Lymphdrüsen  und  den  inneren  Organen  sich 
Carcinome  nicht  gebildet  hatten. 

In  einigen  Fällen,  die  wir  schon  den  bleibend  geheilten  zuzu- 
rechnen geneigt  waren,  wurden  wir  durch  das  späte  Auftreten  von 
Recidiven  zu  einer  anderen  Ansicht  bekehrt. 

1.  Frau  R.  A.,  43  Jahre  alt,  Carcinoma  ventriculi.  Operirt  am  6.  Juli 
1884.  Resectio  pylori.  Glatte  Heilung.  Die  Kranke  erholt  sich  nach  der 
Operation  ausserordentlich  und  erfreut  sich  mehrere  Jahre  eines  ausge- 
zeichneten Gesundheitszustandes.  1890  erkrankt  sie  mit  Appetitmangel 
und  Abmagerung.  Sie  lässt  sich  von  Neuem  in  das  Krankenhaus  aufneh- 
men. Es  wurden  einige  Knoten  in  der  Leber  festgestellt.  Tod  am  5.  Sept. 
1890.  Metastatisches  Lebercarcinom.  Die  Narbe  am  Magen  kaum  kennt- 
lich, ohne  Recidiv. 

2.  M.  B.  Carcinoma  laryngis.  Totalexstirpation  am  22.  Jan.  1880. 
Bleibt  nach  der  Operation  mehrere  Jahre  gesund  und  recidivfrei.  Er 
trägt  Canüle  und  künstlichen  Kehlkopf.  Im  Jahre  1 883  wegen  Be- 
schwerden beim  Schlucken  und  Auftreten  eines  Knotens  Spaltung  der 
Narbe.  Es  zeigt  sich  ein  Recidiv  von  grösserer  Ausdehnung,  dem  der 
Kranke  erliegt. 

S.  W.  Sch.,  52jährige  Schneidersfrau.  Carcinoma  mammae  dextr. 
Am  22.  April  1882  Amputatio  mammae  mit  Ausräumung  der  Achselhöhle. 
Die  Kranke  bleibt  bis  zum  Jahre  1889  recidivfrei  und  fühlt  sich  völlig 
gesund.  In  diesem  Jahre,  also  7 Jahre  nach  der  Operation,  bemerkt  sie 
eine  Anschwellung  über  dem  linken  Schlüsselbein.  Da  dieselbe  an  Grösse 
zunimmt,  sucht  sie  unsere  Hülfe  auf.  Exstirpation  aller  Halsdrüsen  vom 
Schlüsselbein  bis  zur  Fossa  jugularis.  Resection  der  Vena  jugularis,  die 
mit  dem  Drüsenpacket  verwachsen  ist.  Die  Kranke  erholt  sich  zwar  noch 
einmal  von  dem  schweren  Eingriff,  1 Jahr  später  aber  geht  sic  an  Maras- 
mus zu  Grunde. 

4.  M.  H.,  50  Jahre  alt,  Gutsbesitzer  aus  Dögnitz.  Carcinom  der 
Unterlippe  und  der  Kieferdrüsen. 

Erste  Operation  am  18.  October  1 87  7.  Entfernung  der  cai cinomatösen 
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Unterlippe  und  einiger  Lymphdriisen  am  linken  Kieferwinkel.  Deckung 
des  Defectes  durch  einen  Kinnlappen  nach  v.  Langenbeck.  Der  Kranke 
bleibt  recidivfrei  bis  zum  Jahre  1889.  In  diesem  Jahre  bricht  ein  Knoten 
vor  dem  linken  Ohr  auf.  Am  28.  Februar  1889  Excision  des  Knotens, 
der  mit  der  Parotis  verwachsen  ist.  Die  grosse  Wunde  wird  durch  Haut- 
verpflanzung geschlossen  und  kommt  reactionslos  zur  Heilung.  Parotis 
und  Nervus  facialis  mussten  zum  grösseren  Theil  geopfert  werden.  Im 
Herbst  desselben  Jahres  entwickelt  sich  ein  wallnussgrosser  Knoten  am 
vorderen  Rande  der  transplantirten  Haut,  der  am  24.  September  wiederum 
excidirt  wird.  Die  damals  vorgenoramene  Transplantation  misslingt.  Die 
Wunde  heilt  nicht  vollständig.  Im  August  1891  entwickelt  sich  ein  ähn- 
licher Knoten  wie  links  auch  auf  der  rechten  Wange,  und  zugleich  bildet 
sich  ein  Knötchen,  das  aufbricht,  an  der  rechten  Ohrmuschel.  Trotz 
dieser  mehrfachen  Carcinomknoten  lassen  sich  Metastasen  in  den  inneren 
Organen  und  den  entfernteren  Lymphdriisen  nicht  nachweisen.  Der  Allge- 
meinzustand des  Kranken  ist  gut.  Am  29.  Januar  1892  Operation  des 
aufgebrochenen  Knotens  auf  der  linken,  am  lü.  Februar  1892  auf  der 
rechten  Seite.  Hauttransplantation  nach  Thiersch,  die  beide  Male  zu 
einem  sehr  guten  Resultate  führt. 

Das  Carcinom  ist  durch  die  Wangenmusculatur  bis  auf  das  Jochbein 
gedrungen,  auf  dem  es  festsitzt,  und  das  beiderseits  zum  grössten  Theile 
mit  entfernt  werden  muss. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  der  neuerdings  exstirpirten  Knoten 
ergiebt : Carcinom  mit  sehr  reichlichen  Mitosen.  An  einzelnen  Stellen 

sind  die  Krebszellen  entsprechend  dem  Ausgangspunkt  des  Carcinoms 
noch  deutlich  als  Platten  erkennbar,  während  sie  zumeist  allerdings  poly- 
morphen Charakter  haben. 

Bemerkenswerth  in  dem  mitgetkeilten  Falle  ist  besonders,  dass 
es  bis  jetzt  am  primären  Sitze  des  Carcinoms,  an  der  Unterlippe,  zu 
einem  Recidive  nicht  gekommen  ist.  Es  muss  also  bei  der  ersten 
Operation  im  Jahre  1877  geglückt  sein,  alles  Krankhafte  zu  entfernen, 
und  dennoch  12  Jahre  später  diese  ausgedehnten  und  schweren  Car- 
cinomrecidive! 

Zum  Schlüsse  theile  ich  noch  eine  Beobachtung  über  die  Ver- 
erbung von  Geschwülsten,  resp.  der  Prädisposition  für  dieselben  mit. 

Im  November  1889  stellt  sich  mir  ein  57 jähriger  Landwirth  S. 
vor  mit  einem  kleinen  Carcinom  an  der  Unterlippe.  Entfernung  des- 
selben durch  Operation,  Naht  der  Wunde.  Die  mikroskopische  Unter- 
suchung bestätigt  die  aus  dem  klinischen  Verhalten  gestellte  Diagnose. 
Gewucherte  Epithelzapfen  reichen  bis  zwischen  die  Muskelbündel 
und  haben  sich  zum  Theil  abgeschniirt.  Der  Kranke  gab  an,  schon 
seit  längerer  Zeit  eine  kleine  Warze  auf  dem  Lippenrand  zu  haben, 
die  sich  in  den  letzten  Wochen  auffallend  rasch  vergrössert  habe. 

Einige  Wochen  später  kommt  der  2 1 jährige  Sohn  in  meine  Be- 
handlung. Derselbe  hat  an  der  Unterlippe,  an  der  Stelle,  wo  sich 
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bei  dem  Vater  ein  Carcinom  entwickelte,  eine  kleine  Warze.  Da 
er  fürchtet,  dass  dieselbe  gleichfalls  bösartig  werden  könnte,  lässt 
er  sie  entfernen. 

Sie  zeigt  auf  dem  Durchschnitt  gewucherte  Papillen  und  ver- 
dicktes Rete  Malpighi  neben  gleichfalls  verdickter,  in  grösseren 
Schollen  auf  der  Unterlage  liegender  Horuschicht. 

Dieser  Fall  scbliesst  sich,  wie  ich  glaube,  den  Beobachtungen 
von  Paget  über  die  Vererbung  der  Disposition  für  bösartige  Neu- 
bildungen au,  der,  wie  er  sagt,  mit  zunehmender  Erfahrung  zu  der 
Ueberzeugung  gekommen  ist,  dass  in  mehr  als  einem  Drittel  aller 
Fälle  von  Carcinom  ein  ererbtes  constitutionelles  Element  vorliege. 


Erklärung  der  Abbildungen. 

(Tafel  1-X.) 

Fi?.  1.  Einwandernde  Pigmentzellen  in  das  Epithel  transplantirter  Haut. 
Zeiss  apochrom.  8 Mm.  Projectionsocular  4.  Vergrösserung  = 300.  a Epidermis, 
b Cutis,  c Cutispapillen,  d Pigmentzellen,  e Ausläufer  der  Pigmentzellen  zwischen 
den  Epithelien,  f Knopfförmige  Endigungen  der  Pigmentzellenausläufer,  g Epithel- 
zellen mit  Pigment,  h Pigmentzellen  in  der  Cutis,  nicht  verästelt. 

Fi?.  2.  Papillom  am  Oberschenkel.  In  das  Epithel  einwandernde  Binde- 
gewebszellen. Zeiss  apochrom.  8 Mm.  Projectionsocular  2.  Vergrösserung  = 180. 
a Epithel,  b Cutis,  c Cutispapillen,  d Epithelzapfen  zwischen  den  einzelnen  Cutis- 
papillen, e körnchenhaltige,  mit  Carboifuchsin  lebhaft  rothgefärbte  Bindegewebs- 
zellen in  den  Papillen  und  an  der  Grenze  von  Cutis  und  Epithel,  die  mit  Aus- 
läufern in  das  Epithel  zwischen  die  einzelnen  Zellen  des  Rete  hineinragen. 

Fi?.  3.  Klossia  in  der  Niere  von  Helix  hortensis.  Zeiss  apochrom.  8 Mm. 
Projectionsocular  4.  Vergrösserung  = 300.  Das  Präparat  ist  gefärbt  mit  Methy- 
lenblau. a Klossia,  b Kern  derselben  mit  starkem  Kernkörperchen,  c Stiel,  d Bür- 
stenbesatz,  e Harnsteine. 

Fi?.  4.  Klossia  in  Sporenbildung.  Zeiss  apochrom.  8 Mm.  Projectionsocu- 
lar 4.  Vergrösserung  = 300.  Färbung  mit  Methylenblau,  a Sporen,  eine  Sporo- 
cyste  bildend,  b Keime  in  den  Sporen,  c Nierenpithelien,  e Harnsteine. 

Fi?.  5.  Klossia  aus  Niere  von  Helix  hortensis.  Zeiss  homog.  Immersion  3 Mm. 
Projectionsocular  2.  Vergrösserung  = 750.  Das  Präparat  ist  gefärbt  nach  der 
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Methode  von  Gram.  Die  Körnchen  der  Protoplasmaleiber  der  Klossia  erscheinen  tief 
blauviolett,  a Klossien,  b Bläschenförmiger  Kern  mit  starkem  Kernkörperchen, 
c gekörntes  Protoplasma,  d Hülle,  stammend  von  der  ehemaligen  Epithelzelle,  in 
welcher  sich  die  Klossia  entwickelt  hat,  e Hülle  mit  noch  deutlichem  Zellkern, 
/'  Niereuepithelien  normal,  g Harnsteine. 

Fig.  6.  Molluscum  contagiosum.  Sublimatpräparat.  Zeiss  apochrom.  16  Mm. 
Projectionsocular  2.  Vergrösserung  = 100.  a Epidermis,  b Cutispapillen,  c Horn- 
schicht, rfMolluscumkörpercheu,  e mit  Hämatoxylin  blaugefärbte,  den  Eleidinkörnern 
entsprechende  Bestandtheile  der  Zellen  der  oberen  Schichten  des  Rete  Malpighi. 

Fig.  7.  Paget’s  Erkrankung  der  Brustwarze.  Erstes  Stadium.  Sublimat- 
fixirung.  Hämatoxyliufärbung.  Zeiss  apochrom.  16  Mm.  Projectionsocular  2.  Ver- 
grösserung = 100.  a Epidermis,  Rete  Malpighi,  b Hornschicht,  zum  Theil  abge- 
hoben von  der  Unterlage,  c Cutis,  zellig  infiltrirt,  d Epithelzellen  mit  aufgelockertem 
Protoplasma,  vergrössertem  und  dunkel  gefärbtem  Kern  (Wi  ckham’s  „Protozoen“), 
e Kerntheilungsbild  in  diesen  Epithelien. 

Fig.  S.  Pagets  Erkrankung  der  Brustwarze.  Zweites  Stadium,  wucherndes 
Epithel  der  basalen  Zellenschicht.  Sublimatfixirung.  Zeiss  apochrom.  8 Mm.  Pro- 
jectionsocular 4.  Vergrösserung  = 250.  a Epidermis,  b Hornschicht,  c Cutis, 
zellig  infiltrirt,  d basale  Zellschichten  des  Rete  Malpighi,  Kerntheilungsbild. 

Fig.  9.  Paget’s  Erkrankung.  Drittes  Stadium.  Einbruch  des  wuchernden 
Epithels  in  die  Cutis.  Sublimatfixirung.  Zeiss  apochrom.  8 Mm.  Projections- 
ocular 2 Vergrösserung  =150.  a Hornschicht,  b Rete  Malpighii,  c wuchernde 
Zellen  desselben,  d noch  erhaltene  basale  Cylinderzellenschicht,  e Einbruch  des 
Epithels,  /'  Epithelzapfen,  g Cutis  hochgradig  kleinzellig  infiltrirt. 

Fig.  10.  Paget’s  Erkrankung.  Kerntheilungen  an  der  wuchernden  Zelle 
des  Rete  Malpighi.  Sublimat.  Hämatoxylin.  Zeiss  apochrom.  3 Mm.  Projec- 
tionsocular 2.  Vergrösserung  = 500.  u Epidermis,  b Cutispapille,  c Kernthei- 
lungsbild: Sternform,  d desgleichen  Tochtersteinform,  e Cutis. 

Fig.  11.  Wickham’sche  Carcinomkörperchen  in  einem  Carcinom  der  Ohr- 
muschel. Das  Präparat  stellt  einen  Carcinomalveolus  mit  in  der  Mitte  deutlichen 
Plattenepithelien  und  noch  kenntlichen  Riffzellen,  am  Rande  durch  Carboifuchsin 
dunkel  gefärbten  basalen  Zellen  dar.  Alkoholhärtung.  Färbung  mit  Hämatoxylin 
und  Carboifuchsin,  a basale  Zellen  des  Carcinomalveolus,  b Plattenepithelien  mit 
Riffen,  c Kerne  derselben,  d Carcinomkörperchen  mit  Kern,  dunkelroth  gefärbt.  Die- 
selben liegen  in  Hohlräumen  und  drücken  den  Zellkern  zur  Seite,  e Kerne  der 
Zellen,  in  welchen  Carcinomkörperchen  liegen. 

Fig.  12.  Dasselbe.  Eine  grössere  Anzahl  von  einer  Hülle  umgebener,  tief- 
roth  gefärbter  Carcinomkörperchen.  Zeiss  apochr.  Immersion  3 Mm.  Projections- 
ocular 2.  Vergrösserung  = 500.  a Carcinomalveolus,  b basale  Zellen  desselben, 
c centrale  Epithelplatten,  d Stroma,  e Carcinomkörperchenanhäufung. 

Fig.  13.  Carcinomalveolus  aus  einem  metastatischen  Lymphdrüsencarcinom 
nach  Larynxcarcinom.  Sublimatfixirung.  Zeiss  apochrom.  8 Mm.  Ocular  4.  Ver- 
grösserung = 350.  a Carcinomalveolus,  b Stroma,  c jugendliche  Krebszellen, 
d Platten  im  Ceutrum,  e Carcinomkörperchen,  in  einem  Hohlraum  liegend,  mit  Kern- 
fragment und  einem  Faden,  mit  dem  es  au  der  Wand  haftet,  f Hülle  desselben, 
g Zelle  mit  zwei  Kernen  ohne  Zeichen  einer  durchgemachten  mitotischen  Theilung. 
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Fig.  14.  Carcinomzapfen  aus  einem  Plattenepithelkrebs.  Zeiss  apochrom. 
S Mm.  Projectionsocular  4.  Vergrösserung  = 300.  a Carcinomzapfen,  b binde- 
gewebiges Stroma,  c Plattenepithelien  des  Carciuomalveolus  mit  bläschenförmigen 
Kernen,  die  deutlich  Membran  und  Kernkörpereben  erkennen  lassen,  d Anhäufung 
einer  Anzahl  mit  Hämatoxyliu  dunkel  gefärbter  Körnchen  im  Carciuomalveolus, 
wahrscheinlich  Leukocytentrümmer,  e concentrisch  um  diese  Anhäufung  gelagerte 
Epithelien,  /in  den  Alveolus  eingewanderte,  zwischen  den  Plattenepithelien  liegende 
Leukocyten  und  Trümmer  solcher.  Wegen  der  äusseren  Aehulichkeit  sind  der- 
artige Gebilde,  wie  e,  mehrfach  als  Sporocysteu,  umgeben  von  einer  Membran,  ge- 
deutet worden. 

Fig'.  15.  Der  centrale  Theil  eines  Alveolus  bei  einem  Hornkrebs  der  Haut 
mit  den  verschiedensten  Veränderungen  des  Epithels,  bald  ähulich  den  Mollus- 
cumkörperchen, bald  Carcinomkörperchen.  « Epithelien  am  Hand  mit  noch  deut- 
lichen Riffen,  b den  Molluscumkörperchen  ähnliche  Gebilde,  c Carcinomkörper- 
chen, d in  den  Carcinomzapfen  eingewanderte  weisse  Blutkörperchen  und  Trüm- 
mer solcher.  Vergrösserung  wie  Fig.  14. 

Fig.  16.  Aus  einem  Carcinom  der  Unterlippe.  Sublimat.  Hämatoxyliu. 
Carbolfuchsiu.  Carcinomkörperchen  (beginnende  Hornperle).  Zeiss  apochrom.  8 Mm. 
Projectionsocular  2.  Vergrösserung  =180.  u Epithel,  b Stroma  (Cutispapillen), 
c Carcinomkörperchen,  d Kerne  der  plattgedrückten  Zellen  (concentrische  Schich- 
tung um  c),  e einwandernde  Leukocyten. 

Fig.  17.  Aus  einem  Sarkom  des  Oberkiefers.  Körner  in  einer  Zelle  mit 
Fuchsin  roth  gefärbt.  Russel’s  fuchsine  bodies.  Zeiss  apochrom.  3 Mm.  Pro- 
jectionsocular 2.  Vergrösserung  = 750.  a grosse  Zelle  mit  Iverntheilungsbild, 
b Chomatinschleifen,  c Körner  im  Protoplasma  der  Zelle,  d Sarkomzellen. 

Fig.  18.  Russel’sche  Körperchen  bei  Tuberculose  der  Zunge.  Färbung 
mit  Carboifuchsin  und  Jodgrün.  Zeiss  apochrom.  3 Mm.  Projectionsocular  2. 
Vergrösserung  = 500.  a Russel’sche  Körperchen,  leuchtend  roth  gefärbt,  b Kern 
der  Zelle,  in  welcher  dieselben  liegen,  c Hülle  (Zellmembran?),  d Zellkerne. 

Fig.  19.  Beginnendes  Carcinom  der  Unterlippe.  Sublimatfixirung,  Häma- 
toxylin.  Zeiss  apochrom.  16  Mm.  Projectionsocular  2.  Vergrösserung  = 75.  «Epi- 
thelzapfen, in  die  Tiefe  gewuchert,  b Hornschicht,  c abgeschnürte  Epithelmassen, 
Epithelperlen  bildend,  d Musculatur  der  Lippe,  e Kleinzellige  Infiltration. 

Fig.  20.  Lupus  verrucosus  am  Unterschenkel.  Ausgedehnte  papilläre  Wuche- 
rung mit  abgeschnürten  Epithelnestern.  Zeiss  apochrom.  35  Mm.  Vergrösserung 
= 20.  a normales  Epithel,  b Cutis,  c gewuchertes  Epithel,  d gewucherte  Pa- 
pillen, e Epithelnester  in  der  Tiefe,  Hornperlen  bildend,  f kleinzellige  Infiltration, 

0 Tuberkelknötchen  mit  nekrotischem  Centrum  und  Riesenzelle,  h Schweissdrüsen, 

1 Venen. 

Fig.  21.  Melanosarkom  der  Haut  des  Vorderarmes.  Zeiss  apochrom.  75  Mm. 
Ohne  Ocular.  Vergrösserung  = 12.  a Epidermis,  b gewucherte  Epidermis,  theils 
abgeschnürte  Epithelnester  bildend,  theils  Zapfen,  die  weit  in  die  Tiefe  gedrungen 
sind.  In  den  Epithelnestern  fanden  sich  „Carcinomkörperchen“*  von  Wickham, 
c Pigment,  besonders  reichlich  an  der  Grenze  des  Tumor  gegen  das  gesunde  Ge- 
webe, d Haarschaft,  e Talgdrüsen,  f Gefässquerschnitt. 
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Fig.  22.  Beginnendes  papilläres  Carcinom  der  Kopfhaut.  Zeiss  apochrom. 
35  Mm.  Ohne  Ocular.  a Epidermis,  b vergrösserte  Papille,  c Hornmassen  , d Talg- 
drüsen, e schräg-  und  quergetroffene  Haare,  f gewucherte  Epithelzapfen,  g ge- 
wucherte Papillen  im  Carciuom,  h kleinzellige  Infiltration  auf  der  Grenze  der 
Einbrucbsstelle  des  Carcinom  iu  das  Bindegewebe. 

Fig.  23.  Beginnendes  unterminirendes  Carcinom  der  Zunge.  Zeiss  apochrom. 
35  Mm.  Ohne  Ocular.  a Epithel,  b Papillen,  c Zungenmusculatur,  d Carcinom- 
zapfen,  e Gefässe. 
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